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Infezioni  protozoarie  negli  animali  domestici  in  Eritrea 

(Pipoplasmosi  e  Trìpanosomiasi) 

per  i  dottori  G.  MEMHO  -  F.  MARTOGLIO  -  G.  ADANI. 

Lo  studio  delle  infezioni  protozoarie  negli  animali  domestici  ha 
un  alto  interesse  scientifico,  anche  per  i  suoi  rapporti  con  la  pato- 
logia umana,  e  una  notevole  importanza  economica  per  le  sue  ap- 
plicazioni pratiche.  I  danni  che  le  piroplasmosi  e  le  trìpanosomiasi 
producono  negli  animali  utili  sono  ben  rilevanti:  basta  pensare 
quale  larga  distribuzione  geografica  abbiano  le  prime  e  quale  osta- 
colo alle  colonizzazioni  rappresentino  le  seconde.  La  importanza  di 
queste  infezioni  è  poi  aumentata  negli  ultimi  anni,  perchè  i  trì- 
panoBomi  e  i  piroplasmi  dal  campo  della  patologia  veterinaria  sono 
entrati  in  quello  della  patologia  umana.  La  febbre  gambiense  del- 
Puomo  e  la  malattia  del  sonno  (stadii  diversi  di  una  stessa  infezione) 
sono  dovute  a  tripanosomi:  secondo  le  osservazioni  di  Wilson  e 
Chowring,  confermate  da  Wesbroock,  Anderson  e  altri,  la  cosidetta 
febbre  delle  Montagne  Rocciose,  o  febbre  petecchiale,  o  febbre  da 
zecche,  non  sarebbe  che  una  piroplasmosi  umana.  I  parassiti  trovati 
da  Leishmann  (1)  e  Donovan  (2)  e  poi  da  altri  nella  splenomegalia 
tropicale  (Kala-azar)  e  quelli  molto  analoghi  trovati  da  Wright  nel- 
l'ulcera tropicale  endemica,  non  si  possono  ancora  con  esattezza  clas- 
sificare; ma  piuttosto  che  pirosomi  [come  ritengono  Laveran  e  Me- 
snil  (3)],  sembra  che  stieno  fra  questi  e  i  tripanosomi  e  costituiscano 
un  nuovo  genere  Leishmania  (Ross). 

Durante  la  nostra  missione  nella  Colonia  Eritrea  per  lo  studio 
della  peste  bovina,  abbiamo  potuto  constatare  infezioni  da  protozoi 
negli  animali  domestici.  Raggrupperemo  le  nostre  osservazioni  in 
tre  paragrafi: 

A)  Piroplasmosi  nei  bovini; 

B)  Piroplasmosi  nei  cani; 

C)  Trìpanosomiasi. 
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A)  Piroplasmosi  nei  bovini. 

La  piroplasmoBi  bovina  o  malaria   dei  bovini  (Celli)   è  la  più  im-     1 
portante  di  quelle  malattie  degli  animali,    che,  per  le  strette  rasao-      ' 
miglianze  cliniche^  per  i  caratteri  morfologici    molto  vicini  dei  pa- 
rassiti, per  l'egnal  modo  di  trasmissione  da  insetti  appartenenti  alle 
ixodidee,  i  francesi  raggruppano  sotto  il  nome  di  piroplasmosi. 

In  queste  brevi  note  noi  vogliamo  soprattutto  rilevure  i  rapporti 
che  corrono  tra  piroplasmosi  e  peste  bovina. 

I  diversi  autori  che  hamio  studiato  la  peste  bovina  nell'Africa  Australe 
hanno  segnalato  come  frequente  la  presenza  di  pirosoma  nel  sangue  di 
animali  affetti  dalla  peste.  Ma  Kieolle  e  Adii  Bey  (4)  sono  stati  i  primi  a 
rilevare  l'importanza  dei  rapporti  tra  le  due  infezioni  durante  i  loro  studi 
sulla  peste  bobina  in  Turchia.  La  malaria  dei  bovini  è  quivi  un'affezione 
molto  diffusa,  ma  d'ordinario  latente.  A  questo  riguardo  si  possono  distin* 
guere  nettamente  gli  animali  importati  dagli  animali  indigeni:  i  primi  sono 
talvolta  affetti  da  malaria  tipica  sotto  forma  sporadica  o  epizootica,  i  se- 
condi non  mostrano  i  segni  caratteristici  della  malaria  se  non  quando  sono 
affetti  dalla  peste  bovina.  Gli  esami  microscopici  ripetuti  non  rilevano  la 
presenza  del  pirosoma  nel  sangue  di  animali  sani  o  all'apparenza  tali,  mentre 
al  contrario  il  reperto  diviene  facile  e  frequente  dopo  l'infezione  pestosa  ; 
quindi  nei  soggetti  indigeni  la  malaria  si  può  constatare  solo  nel  corso  di 
epizoozie  di  peste  o  nelle  esperienze  di  laboratorio. 

Dscliullkowsky  e  Luhs  (5)  nello  studiare  le  piroplasmosi  della  Russia 
hanno  osservato  che  animali  apparentemente  sani,  nel  cui  sangue  si  pote- 
vano constatare  scarsi  pirosomi  puntiformi  o  anulari,  se  ammalavano  di 
peste  bovina,  ammalavano  contemporaneamente  di  piroplasmosi. 

Secondo  Lingard  e  Jennings  (6)  l'emoglobinuria  neirindia,  dovuta  alla 
presenza  del  piroplasma,  avrebbe  fatto  la  sua  comparsa  nel  bestiame  in 
Bereilly  nel  1002,  solo  dopo  le  inoculazioni  di  sangue  pestoso  per  le  vacci* 
nazioni. 

I^oi  in  un  lavoro  precedente  (7)  abbiamo  già  messo  in  evidenza  i  rap- 
porti tra  piroplasmosi  e  peste  bovuia  nella  Colonia  Eritma,  rapporti  che 
recentemente  anche  il  Koch  ha  confermato  nell'epizoozia  di  peste,  la  quale 
da  oltre  un  anno  fa  strage  nell'Egitto,  trovando  cosi  una  ragione  dei  poco 
felici  risultati  ottenuti  colà  nelle  vaccinazioni. 

Come  in  Europa  e  in  America  anche  in  Africa  la  malaria  dei 
bovini  è  largamente  diffusa:  essa  è  stata  osservata  in  Algeria, 
Egitto,  Uganda,  Kamerun,  Colonia  del  Capo,  Est  Africa  tedesco. 

Nella  Colonia  Eritrea  la  malattia  non  è  stata  rilevata  prima 
d'ora  da  alcuno:  né  il  Conti  ne  fa  parola  nelle  sue  notizie  sulla 
peste  bovina. 
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Dalle   informazioni   avute   dai  Sigg.   Eesidenti   e   per  le  nostre 

irieerche  noi  dobbiamo  distinguere,  riguardo  alla  malaria  dei  bovini 

nella  Colonia  Eritrea,  le  regioni  fra  il  litorale  e  la  zona  media  dalle 

regioni  dell'altipiano.  Nelle  prime  la  pioplasmosi    sembra   regnare 

enzootica  e  si  manifesta   come   entità   morbosa  a  sé:    nell'altipiano 

invece  la  malattia  è  latente  ed  è  rivelata   solo    dalla  peste  bovina. 

Ciò  può  trovare  nna  spiegazione  nel  fatto  che,  delle  due  l'azze 
bovine  esistenti  in  Colonia,  l'araba  importata  predomina  lungo  la 
costa,  mentre  l'abissina  predomina  sull'altipiano;  potrebbe  quindi 
trattarsi  di  una  differente  resistenza  dirazza  all'infezione  malarica, 
analogamente  a  quanto  hanno  riscontrato  Nicolle  e  Adii  Bey  in 
Turchia.  Dobbiamo  inoltre  rilevare  che  appunto  nelle  regioni  lungo 
la  costa  la  peste  bovina  non  esiste  e  quindi  la  piroplasmosi  non  è 
celata  dall'infezione  pestosa  e  si  rende  evidente,  mentre  sull'alti- 
piano essa  si  manifesta  in  genere  solo  durante  le  epizoozie  di  peste 
e  può  passare  clinicamente  del  tutto  inosservata.  La  diversa  gravità 
poi  della  infezione^  in  rapporto  sopratutto  all'altitudine,  potrebbe  far 
pensare  che  si  tratti  di  una  diversa  virulenza  o  anche  di  varietà 
diverse  del  pirosoma. 

Nel  Sahel,  lungo  tutto  il  litorale  e  nella  zona  media,  la  malaria 
dei  bovini  sembra  esistere  fu  dall'epoca  dell'occupazione  Egiziana. 
Dagli  indigeni  è  chiamata  col  nome  di  Telàm  (nero),  volendo  probabil- 
mente indicare  il  sintoma  più  evidente  e  più  caratteristico,  vale  a 
dire  il  colore  oscuro  delle  urine.  Non  abbiamo  potuto  raccogliere 
dati  epidemiologici  certi  per  difficoltà  di  luoghi  e  di  mezzi,  e  non 
possiamo  precisare  la  mortalità  data  dall'infezione,  perchè  le  diffi- 
denti popolazioni  di  quelle  regioni  sono  nomadi  e  migrano  continua- 
mente con  il  loro  bestiame.  In  ogni  modo  si  può  ritenere  che  l'in- 
fezione non  sia  grave,  perchè  la  mortalità  è  limitata  e  che,  riguardo 
alla  morbosità,  la  malattia  passi  molte  volte  inosservata  agli  indigeni. 
La  mancanza  delle  pioggie  sembra  sia  la  causa  principale  del- 
l'estendersi della  piroplasmosi:  è  durante  la  stagione  della  siccità 
che  si  accentuano  larghe  emigrazioni  di  bestiame  in  cerca  di  pascoli 
migliori;  e  in  quel  periodo  di  tempo  i  bovini,  in  condizioni  di  nu- 
trizione generale  meno  valide,  si  affollano  attorno  alle  poche  acque 
perenni.  Sembra  che  gli  animali  adulti  siano  più  resistenti  alla 
infezione  :  come  altrove  si  è  constatato,  la  piroplasmosi  sarebbe  una 
malattia  dell'età  giovane  dei  bovini:  le  recidive  sono  miti  e  le  infe- 
zioni;  le  quali  decorrono  latenti  potrebbero  dare  un  certo  grado  di 
immanità. 

Le  nostre  osservazioni  sono  state  fatte  sull'altipiano,  in  Asmara, 
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all'altìtudine  di  24(K)  metri.  Quivi  la  malattia  è  sconosciuta  agli 
indigeni  e  noi  stessi,  nelle  nostre  escursioni  in  campagna,  sopra 
migliaia  di  capi  di  bestiame,  non  abbiamo  riscontrato  alcun  caso 
spontaneo  della  malattia. 

Le  nostre  ricerche  sono  limitate  ad  animali  durante  il  corso  delle 
esperienze  in  laboratorio:  abbiamo  studiato  e  seguito  7  casi,  cinque 
dei  quali  hanno  presentato  la  piroplasmosi  durante  lo  svolgersi  della 
infezione  pestosa,  e  due  durante  la  vaccinazione  contro  la  peste. 
Crediamo  utile  di  fare  questa  distinzione  perchè  il  comportamento 
clinico  e  la  sintomatologia  variano:  infatti  mentre  nel  primo  caso 
nessun  sintoma  malarico  esiste  e  la  malattia  clinicamente  può  pas- 
sare inosservata,  nel  secondo  caso  le  manifestazioni  ben  note  della 
malaria  bovina  sono  delle  più  marcate. 

Piroplasmosi  e  peste  bovina.  —  Dei  5  animali  -osservati  uno  si  è 
infettato  di  peste  bovina  naturalmente,  per  coabitazione  con  malati  : 
gli  altri  4  erano  bovini  che  a  noi  servivano  per  la  conservazione 
del  virus  pestoso,  e  quindi  animali  di  media  taglia,  giovani  (da  due 
a  tre  anni)  e  perfettamente  sani.  Erano  stati  sottoposti,  come  di 
regola,  per  qualche  giorno  a  metodiche  esplorazioni  termometriche 
e  a  ripetuti  esami  del  sangue,  onde  potere  escludere  in  essi  la  pre- 
senza di  altre  infezioni.  G-li  animali  sono  stati  inoculati  sotto  cute, 
come  risulta  dal  protocollo  di  laboratorio,  con  sangue  di  pecora' 
infettata  artificialmente  con  la  peste  bovina.  Possiamo  quindi  essere 
certamente  sicuri  che  in  questi  casi  l'inoculazione  del  virus  pestoso 
non  ha  per  sé  stessa  trasmessa  la  piroplasmosi,  la  quale  doveva 
esser  latente. 

Il  decorso  clinico  della  malattia  è  stato  presso  a  poco  quello  della  peste 
bovina:  in  dna  casi  la  morte  è  avvenuta  con  qualche  giorno  di  ritardo. 
Dopo  una  incubazione  di  3-5  giorni,  come  primo  sintoma,  è  apparsa  la  ele- 
vazione rapida  della  temperatura:  la  febbre  si  è  mantenuta  continua  per 
7-9  giorni  con  remissioni  mattutine  le  quali,  a  differenza  della  peste  bovina, 
erano  molto  più  accentuate:  è  mancata  la  rapida  discesa  per  crisi  sotto  al 
normale,  la  qaale  dH>rdinario  precode  di  24-36  ore  la  morte  negli  animali  po- 
stosi: la  temperatura  è  invece  discesa  per  lisi,  ma  con  oscillazioni  molto  irre- 
golari, alcune  delle  quali  tornavano  a  superare  i  40^. 

Si  è  svolto  del  resto  il  quadro  clinico  della  peste:  abbattimento  dell'ani- 
male che  al  terzo  giorno  di  febbre  cessava  dal  mangiare  e  dal  ruminare: 
secrezione  muco-purulenta  delle  congiuntive  e  della  mucosa  nasale  :  lesioni 
boccali,  diarrea,  collasso  e  morte. 

A  differenza  della  peste,  si  possono  osservare  nella  doppia  infezione  bri- 
vidi intensi  che  percorrono  e  scuotono  tutto  il  corpo,  respiro  affannoso,  ac- 
celerato e  superficiale,  disturbo  nel  ritmo    cardiaco.   li^egli  ultimi  giorni  in 
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qualche  ca^o  si  può  lileTare*  uà  pallore  nelle  congiuntlTe  e  nella  mucosa 
boccale,  sulle  quali  risaltano  le  lesioni  pestose. 

In  questi  casi  non  abbiamo  mai  constatata  emissione  di  urine  colorate 
visibilmente  in  rosso  dall'emoglobina. 

All'autopsia  si  riscontrano  le  lesioni  tipiche  della  peste  bovina.  Anche 
nella  piroplaamosi  pura  si  possono  avere  lesioni  che  si  avvicinano  a  quelle 
della  peste  bovina:  Dschunkowsky  e  Luhs  descrivono  nella  piroplasmosi 
del  Transcaucaso  lesioni  del  4^  stomaco,  che  ritengono  caratteristiche  e  che 
si  avvicinano  molto  a  quelle  della  peste. 

Nei  nostri  casi  di  doppia  infezione  abbiamo  rilevato,  oltre  le  lesioni  delle 
vie  digerenti  della  peste  bovina,  un  pallore  delle  mucose  e  dei  muscoli  ; 
versamento  sieroso  limpido  nel  pericardio  (raro  nella  peste  bovina)  ;  sangue 
pallido  fluido,  mentre  nella  peste  si  presenta  denso,  spesso  coagulato,  di 
colore  scuro.  Ma  la  lesione  più  caratteristica  della  doppia  infezione,  e  che 
rileva  la  piroplasmosi  è  a  carico  della  mjlza^  la  quale  è  sempre  aumentata 
di  volume,  di  figura  ellittica  allungata,  di  colore  bleu-acciaio  e  di  consi- 
stenza molle  :  la  capsula  è  distesa  e  alla  superficie  di  sezione  la  polpa  ap- 
pare copiosa,  riéca  di  sangue,  rosso  bruniccia,  molle  e  in  qualche  parte  quasi 
fluida. 

Piroplasmosi  e  vaccinazione  antipestosa.  -r-  Nella  yacciuazione  an- 
tipestosa  l'animale  è  8ottopo8*to  alla  vaccinazione  contemporanea  di 
virus  pestoBO  e  di  siero  in  proporzioni  tali  che  la  reazione  sia  con- 
tenuta entro  certi  limiti  e  si  determini  una  immunità  attiva.  La 
reazione  che  segno  nei  nostri  animali  vaccinati  si  limita,  nella 
maggior  parte  dei  casi,  a  una  elevazione  di  temperatura  la  quale 
si  mantiene  sopra  i  40^  per  4-6  giorni,  per  poi  discendere  al 
normale.  , 

I  due  animali  da  noi  osservati,  nei  quali  la  piroplasmosi  era 
latente,  la  vaccinazione  ha  decorso  in  primo  tempo  come  in  tutti 
gli  altri  buoi  insieme  vaccinati:  è  apparsa  la  febbre,  senza  alcun 
disturbo  a  carico  dell'apparecchio  digerente,  senza  lesioni  boccali, 
senza  diarrea  :  mentre  però  negli  altri  animali  la  temperatura  è 
discesa  al  normale  dopo  6  giorni,  in  essi,  nei  pochi  giorni  che  hanno 
preceduto  la  morte  (in  un  caso  3  e  in  un  altro  4),  sono  comparsi  ac- 
cessi febbrili  quotidiani  sopra  i  41^. 

Si  è  poi  svolto  il  quadro  clinico  della  malaria  dei  bovini. 

Gli  animali  presentavano  notevole  prostrazione  delle  forze  e  andatura 
vacillai^Je  :  avevano  brividi  fortissimi,  specie  nel  periodo  che  precedeva  l'ele- 
vazione della  temperatura:  il  respiro  era  affannoso,  superficiale:  il  ritmo 
cardiaco  alterato.  All'esame  obbiettivo  non  si  rilevava  nessuna  delle  lesioni 
pestose:  non  lesioni  boccali,  non  lacrimazione,  non  diarrea:  notevoli  invece 
eran^S  il  rapido  e  intenso  pallore  delle  mucosa  visibili  e  l'emissione  frequente 
di  piccole  quantità  4i  urine,  fortemente  tinte  in  rosso  scuro. 

All'autopsia  mancavano  assolutamente  lesioni  della  peste  bovina,  si  rile- 
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Tava  pallore  estremo  delle  mucose  e  dei  tessuti  sottocutanei.  L%  milza  ap- 
pariva raddoppiata  di  volume,  rammollita  :  la  capsula  distesa  si  lacerava 
con  estrema  facilità  :  il  connettivo  trabecolare  era  difficilmente  riconoscibile 
e  i  foUicoli  apparivano  isolati  come  puntioini  bianchi.  !Nel  cuore  si  notava 
il  miocardio  pallido,  qualche  emorragia  sotto-endocardica:  il  sangue  era  pal- 
lido, fluido,  acquoso.  IN'essun'altra  lesione  apprezzabile  macroscopicamente 
negli  organi  intemi. 

I  pezzi  destinati  all'esame  microscopico  sono  stati  fissati  in  alcool  asso- 
luto, inclusi  in  paraffina,  sezionati  e  colorati  con  emallume,  ematosHilina  ed 
eosina  (*). 

Le  glandole  linfatiche  preseniano  un'iperplasia  dei  follicoli,  i  quali  in 
alcuni  punti  della  periferia  appaiono  fusi  tra  loro:  neirinterno  dei  follicoli 
si  notano  accumuli  di  cellule  cariche  di  emosiderina. 

II  fegato  conserva  la  sua  struttura  normale ,  è  povero  di  sangue  ;  le  cel- 
lule epatiche  di  figura  poligonale  Jianno  il  protoplasma  di  aspetto  polveru- 
lento con  nuclei  pallidamente  colorati. 

La  struttura  istologica  deUa  milsa  non  è  più  riconoscibile;  il  reticolo  è 
appena  visibile  e  gli  elementi  cellulari  della  p^lpa  appaiono  dissociati  da 
una  enorme  quantità  di  sangue  che  infiltra  tutto  l'organo.  Si  riscontrano 
alterazioni  regressive  di  vario  grado  negli  elementi  cellulari  e  si  rileva  la 
presenza  di  numerose  cellule  cariche  di  emosiderina. 

IS^ei  reni  alcuni  glomerull  si  presentano *di  aspetto  normale;  la  maggior 
parte  però  appaiono  alterati.  Notasi  generalmente  un  aumento  della  cavità 
glomerulare,  la  quale  spesso  si  presenta  ripiena  di  un  detritus  amorfo,  colo- 
rato dalPeosina  :  le  cellule  epiteliali  di  rivestimento  dei  glomeruli  sono  di 
aspetto  normale.  Taluni  dei  gloq^eruli  presentano  un  aumento  dei  nuclei 
delle  anse  vascolari,  altri  si  mostrano  in  uno  stato  avanzato  di  atrofia.  Gli 
epitelli  dei  tubuli  contorti,  specialmente  nella  sostanza  corticale,  si  presen- 
tano notevolmente  alterati;  i  limiti  fra  le  cellule  epiteliali  non  sono  più 
riconoscibili  ;  la  parte  interna  di  esse,  disfatta,  riempie  in  forma  di  detritus 
il  lume  del  tubo.  Alcune  delle  cellule  presentano  il  nucleo  pallidamente 
colorato  ;  in  altre  cellule  il  nucleo  è  del  tutto  scomparso. 

Nella  sostanza  corticale  si  rinvengono  qua  e  là  piccole  chiazze  di  infil- 
trazione parvicellnlare,  specialmente  perivasall.  ^ 

I  tubuli  retti  presentano  piccole  zone  circoscritte  df  infiltrazione  calcarea. 

Negli  altri  organi  esaminati  non  si  riscontrano  alterazioni  degne  di  nota. 

Esame  del  sangue.  Descrisome  del  parassta,  —  Il  sangae  per  gli 
esami  microscopici  era  preso  dall'orecchio  degli  animali  malati  o 
dagli  organi  interni  nelle  autopsìe  ed  osservato  sia  a  fresco  sia  in 
preparati  colorati  con  il  bleu  di  metilene  boracico  o  col  metodo 
Bomanowski,  Giemsa,  ecc.  Come  abbiamo  già  detto,  ripetuti  esami 
microscopici  prima  dell'inoculazione  con  virus  pestoso  non  avevano 
rivelato    la    presens^    del    piroplasma   nel  sangue  periferico    degli 


(*)  Le  ricerche  microscopiche  sono  state  eseeui 
patologica,  diretto  dal  prof.  Mtfrchiafava,  con  raii 


ulte  nell'Istituto  di  anatomia 
aiuto  del  dott.  Nazari. 
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animali,  che  si  mostrayano  apparentemente  sani.  Il  parassita  è  com- 
parso  nel  sangue  al  4^-6^  giorno  della  malattia:  ma  nei  casi  di  piro- 
plasmosi  e  peste  il  reperto  non  è  stato  mai  abbondante  né  costante, 
occorrendo  spesso  l'esame  di  più  preparati  per  trovare  qualche  forma 
parassitaria,  mentre  nei  oasi  di  piroplasmosi  dopo  la  vaccinazione, 
il  reperto  è  stato  talora  ricchissimo,  e  in  un  caso,  nelle  24  ore  che 
precedettero  la  morte,  ben  pochi  erano  i  corpuscoli  sanguigni  privi 
di  parassiti.  In  tutti  i  casi  poi,  reperto  positivo  e  facile  si  è  avuto 
dalla  milza  e  dal  midollo  osseo. 

Noi  dividiamo  le  forme  osservate  in  due  gruppi: 

1®  Forme  rotonde; 

2^  Forme  a  pera. 

Forme  rotonde,  —  Delle  forme  rotonde  distinguiamo  forme  piccole 
e  forme  grandi,  distinzione  che  ha  valore  anche  perchè  mentre  le 
prime  si  trovano  generalmente  a  due  entro  lo  stesso  globulo,  le 
seconde  invece  sono  costantemente  uniche. 

Le  forme  rotonde  piccole  (fig.  1-4)  appaiono  alle  colorazioni  dif- 
ferenziali costituite  talora  da  un  piccolo  ammassolino  di  cromatina, 
attorno  al  quale  si  stenta  a  riconoscere  un  lieve  straterello  di  pro- 
toplasma (fig.  1).  In  altre  la  massa  protoplasmatica  è  più  sviluppata  : 
tutto  il  parassita  rotondeggiante  è  colorato  uniformemente  in  bleu 
e  presenta  il  blocchetto  di  cromatina  collocato  eccentricamente  vicino 
al  margine  (fig.  2).  In  altre  forme  infine  (fig.  3-4)  il  parassita  assume 
un  aspetto  anulare  in  modo  da  ric/>rdare  perfettamente  le  forme 
anulari  della  malaria  umana:  la  massa  protoplasmatica  è  addensata 
verso  il  polo  più  ottuso  dell'anello  e  collegata  mediante  due  sottili 
fili  di  protoplasma  al  blocchetto  di  cromatina. 

Le  forme  rotonde  più  grandi  (fig.  5-8)  sono  sempre  isolate,  una 
per  emazia  ;  sono  perfettamente  sferiche  e  collocate  quasi  al  centro 
del  globulo  rosso.  La  parte  centrale  del  parassita  è  perfettamente 
incolora  e  il  protoplasma  colorato  appare  come  un  sottile  straterello 
lungo  la  periferia:  la  cromatina  è  disposta  sull'orlo  o  riunita  come 
un  rigonfiamento  a  falcinola  della  periferia  o  divisa  e  distribuita 
irregolarmente  in  forma  di  granulini  isolati  di  varia  grandezza. 
Abbiamo  riscontrato  in  un  preparato  una  forma  allungata  a  bi- 
scotto, nella  quale  la  cromatina  era  divisa  in  6  ammassi  disposti 
regolarmente  alla  periferia:  la  forma  era  ricca  di  protoplasma 
(fig.  8). 

Forma  a  pera.  —  Le  forme  a  pera  (fig.  9-12)  si  possono  trovare 
anche  libere  nel  plasma.  Nell'interno  dei  globuli  rossi  esse  o  sono 
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isolate  o  a  due  nello  stesso  globulo,  assumendo  l'aspetto  caratteri- 
stico del  pirosoma  bigeminum,  I  parassiti  piriformi  raggiungono  ta- 
lora per  grandezza  quasi  l'intero  diametro  del  globulo  rosso.  Le 
forme  doppie  talvolta  disposte  ad  angolo  acuto  tra  loro,  sembrano 
riunite  per  l'estremo  aguzzo  da  un  filo  protoplasmatioo  ;  altre  Tolte 
invece  sono  isolate  e  disposte  parallelamente  fra  loro. 

Abbiamo  potuto  rilevare  due  stadii  del  parassita  che  riteniamo 
importanti:  in  uno  (fig.  10)  i  due  corpi  piriformi  molto  ravvicinati 
fra  loro  sono  riuniti  e  fusi  per  il  loro  estremo  aguzzo  :  nell'altro 
(fig.  11)  la  fusione  dei  due  corpi  piriformi  è  ancora  maggiore,  tanto 
che  il  parassita  appare  unico,  assumendo  un  aspetto  di  cuore  :  vi  è 
però  nettamente  accennata  nel  protoplasma  una  separazione  verso 
la  base.  Le  due  masse  cromatiche  sono  nel  secondo  caso  più  rav- 
vicinate fra  loro. 

La  maggior  parte  delle  forme  osservate  presentano  all'esame  a 
fresco  sia  dei  movimenti  di  traslazione  entro  il  globulo  rosso,  sia 
dei  movimenti  ameboidi  più  o  meno  vivaci  :  i  primi  si  verificano 
sopratutto  nelle  forme  piccole  rotonde  ;  le  forme  grandi  rotonde  per 
lo  più  appaiono  immobili. 

Bicorderemo  infine  come  nei  preparati  a  colorazione  semplice 
abbiamo  talora  riscontrato  globuli  rossi,  di  grandezza  un  po'  mag- 
giore del  normale,  tempestati  di  minuti  granuli  colorati  in  azzurro. 
Queste  forme  si  possono  osservare  anche  nella  malaria  umana  e  le 
abbiamo  riscontrate  anche  in  altre  forme  di  anemia  dei  bovini, 
nella  tripanosomiasi,  ecc.  Secondo  lo  Smith  sarebbero  forme  imma- 
ture o  embrionali,  forme  di  protoplasma  imperfettamente  convertito 
nel  discoplasma  del  corpuscolo  rosso  adulto:  Dionisi  ha  trovato  lo 
stesso  reperto  in  forme  di  sangue  di  feto  :  si  debbono  quindi  inter- 
pretare come  alterazioni  dei  globuli  rossi  neoformati. 

Quali  siano  ora  i  rapporti  fra  le  varie  forme  osservate  del  pa- 
rassita e  se  si  tratti  di  diverse  fasi  di  sviluppo  di  un  solo  parassita, 
non  possiamo  affermare  con  certezza. 

In  generale  tutte  le  forme  descritte  si  possono  riscontrare  vi- 
cine l'una  all'altra  nel  sangue  periferico. 

Le  forme  rotondeggianti  piccole  sono  certamente  delle  forme 
iniziali  del  parassita.  La  forma  1,  per  esempio,  ricorda  perfetta- 
mente i  corpicciuoli  che  Lignières  (18)  chiama  corpuscoli  germi^ 
vale  a  dire  corpicciuoli  molto  piccoli,  colorati  come  la  cromatina| 
i  quali  deriverebbero  dalla  divisione  della  sostanza  cromatica  di  un 
parassita  adulto.  Secondo  Lignières  dal  corpuscolo  germe  derive- 
rebbero due  varietà  di  corpuscoli:   quelli   pieni,  colorati  uniforme- 
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mente,  come  per  esempio  fig.  %  e  quelli  ohe  hanno  una  ssona 
chiara,  come  per  esempio  fig.  3.  U  Lignières  crede  che  probabil- 
mente queste  due  forme  non  abbiano  qualità  identiche  :  gli  elementi 
provvisti  di  una  zona  chiara  rappresenterebbero  la  prima  evolu- 
zione del  corpuscolo  germe  verso  il  giovane  ematozoario  rotondo, 
mentre  gli  elementi  pieni  e  fortemente  colorati  continuerebbero  a 
moltiplicarsi  per  scissiparità,  rappresentando  la  vera  forma  di  mol- 
tiplicazione. 

Le  forme  rotonde  grandi,  secondo  lo  Smith,  si  riscontrano  nei 
casi  cronici  della  malattia.  Noi  le  abbiamo  riscontrate,  anche  all'in- 
fuori  degli  attacchi  di  piroplasmosi  acuta,  in  animali  che  sembra- 
vano apparentemente  sani. 

Le  forme  piriformi,  secondo  Doflein,  corrisponderebbero  alle 
semilune  della  malaria  umana:  esse  si  trasformerebbero  in  sfere  e 
si  distinguerebbero  in  macrogameti  e  microgametociti,  i  quali  nel- 
Pintestino  della  zecca  divenuti  maturi  compirebbero  le  fasi  della 
fecondazione.  Secondo  Lignières  invece,  la  forma  piriforme  si 
tramuterebbe  in  forma  rotonda,  dalla  cui  cromatina  deriverebbero 
poi  i  corpuscoli  germi. 

Noi  abbiamo  riscontrato  le  forme  a  pera  abbondanti  negli  at- 
tacchi di  piroplasmosi  acuta.  Le  figure  10  e  11  sono  state  da  noi 
rilevate  in  preparati  colorati:  la  disposizione  delle  masse  cromatiche 
e  l'aspetto  del  protoplasma  porterebbe  ad  ammettere  che  si  possa 
verificare  la  fusione  di  due  parassiti  piriformi  in  uno  solo,  avve- 
randosi così  und  coniugazione  delle  due  forme  parassitarie.  Se  cosi 
avvenisse,  si  potrebbero  legare  fra  loro  le  tre  serie  di  forme  che  noi 
abbiamo  distinto  nei  parassiti,  anche  in  base  alle  osservazioni 
nostre  sulla  piroplasmosi  canina. 

Le  forme  rotonde  e  piccole  sarebbero  la  fase  iniziale  del  paras- 
sita, i  corpuscoli  germi  del  Lignières,  e,  sviluppandosi,  esse  dareb- 
bero luogo  alle  forme  piriformi,  stadio  adulto  e  forse  differenziato 
del  parassita.  I  parassiti  piriformi  si  potrebbero  riunire  per  coniu- 
gazione entro  lo  stesso  globulo  in  una  forma  piriforme  unica,  la 
quale  si  tramuterebbe  poi  in  una  forma  rotonda  grande,  trasforma- 
zione questa  già  constatata  e  ammessa  da  Celli  e  Lignières.  La  forma 
rotonda  e  grande  per  divisione  della  cromatina  (come  appare  evi- 
dente nella  fig.  8  e  fig.  13)  darebbe  di  nuovo  i  corpuscoli  germi 
del  Lignières,  le  fasi  iniziali  del  piroplasma. 

Le  osservazioni  da  noi  fatte  non  sono  sufficienti  per  affermare 
con  certezza  questo  ciclo;  ricorderemo  tuttavia  come  le  forme  piri- 
formi appaiano  negli  attacchi  di  piroplasmosi  acuta  e.  come  le  forme 
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rotonde  grandi  si  riscontrino,  secondo  lo  Smith,  nelle  forme  ero* 
niche  della  malattia.  Potrebbero  quindi  queste  forme  rotonde,  come 
più  resistenti  perchè  deriyate  dalla  coniugazione  di  due  indÌTidni« 
mantenere  a  lungo  l'infezione  latente  nell'organismo  animale  e  prò- 
durre  una  nuova  generazione  di  parassiti  sotto  certe  date  condi- 
zioni, quali  per  esempio  altre  infezioni,  peste  bovina,  eoe. 

Quali  forme  poi  siano  capaci  di  trasmettere  l'infezione  attra- 
verso le  zecche,  noi  non  sapremmo  dire. 

Secondo  Lìgnières,  le  forme  resistenti  del  piroplasma,  che  passe- 
rebbero poi  nelle  zecche,  sarebbero  i  corpuscoli  germi  stessi. 

11  Bowhill  (9)  nella  «  Bhodesian  Fever  »  avrebbe  osservato  una 
forma  flagellata  del  piroplasma  bovis:  il  parassita  presenterebbe 
una  porzione  allargata  e  allungata  che  si  proseguirebbe  in  un  deli- 
cato flagello  ondulato,  sul  quale,  ad  attento  esame,  si  vedrebbero 
due  piccole  protuberanze. 


Un'altra  questione  si  affaccia  oggigiorno  nello  studio  della  pire- 
plasmosi,  stabilire  cioè  di  quale  forma  di  parassiti  si  tratti,  perchè 
si  deve  ammettere  oramai  una  molteplicità  di  par€^siti  nella  piropla* 
smosi  bovina. 

Infatti  il  Lignières  nel  1898  distingueva  nella  Bepubblica  Argentina 
due  forme  di  piroplasmosi  (tristeza):  una  forma  tipica  e  una  forma  atipica; 
e  nel  1900,  in  un  primo  tentativo  di  studio  comparato  sulla  piroplasmosi 
bovina,  dimostrava  sperimentalmente  che  animali  vaccinati  contro  la  malattia 
riscontrata  in  Francia  non  lo  erano  affatto  contro  uno  dei  parassiti  riscon- 
trati nella  Repubblica  Argentina. 

U  Sajò  (10)  ammette  che  1  bovini  del  Texas,  i  quali  nel  Texas  stesso 
non  ammalano  perchè  già  in  giovanissima  età  hanno  acquistato  un  alto 
grado  di  immunità  rispetto  ai  parassiti  quivi  endemici,  possono  essere  in- 
lettati dalle  zecche  degli  Stati  della  Luigiana  e  del  Mississipi. 

T^el  suo  lavoro  sulla  piroplasmosi  bovina  il  Lignières,  proseguendo  i  suoi 
studi  nella  Repubblica  Argentina,  ammette  più  varietà  di  parassiti.  Cosi  un 
parassita  A^  dopo  5*7  giorni  di  incubazione,  determina  regolarmente  la  infe- 
zione con  ipertermia,  anemia  estremamente  grave  e  rapida,  emissione  di  urine 
rosse,  decorso  breve  (5-8  giorni)  e  mortalità  del  60-  ^j^.  Il  parassita  appare 
nel  sangue  periferico  fin  dall'inizio  del  male:  e  si  presenta  sotto  forma 
di  numerosi  pirosomi  fusiformi  e  bigemini  nei  globuli. 

Un  altro  piroplasma  C  mostra  qualità  nettamente  distinte.  Il  periodo  di 
incubazione  è  maggiore,  la  durata  della  malattia  è  più  lunga,  fino  a  tre 
settimane,  con  decorso  talora  insidioso;  la  mortalità  è  dell' 80  ^Z^.  La  iper- 
termia è  sempre  molto  accentuata,  ma  l'apparizione  dell'emoglobina  nelle 
urine  è  affatto  rara  o  si  produce   solo   all'avvicinarsi   della   morte;   non  si 
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constata   anemia   rapida  e  grave.  1  parassiti  sono  piccolissimi  e  più   spesso 
sferici. 

Gli  animali  vaccinati  contro  la  forma  A  del  parassita,  prendono  una 
forma  mortale  se  inoculati  poi  con  la  forma  C\  gli  animali  Taccinati  contro 
la  forma  C,  lo  sono  pure  contro  la  forma  A,  U  Lignières  ha  veduto  queste 
due  varietà  di  parassiti  conservare  i  loro  caratteri  distinti  per  oltre  due 
anni. 

In  una  lettera  a  Lignières  (24  gennaio  1903)  Theiler  riferisce  dal  Tran- 
Bval  che  si  distinguono  in  quel  paese  due  specie  di  piroplasmosi  bovina,  le 
quali  si  presentano  costantemente  sotto  caratteri  differenti.  La  Bedwater 
del  Transvaal  è  determinata  da  un  pirosoma  bigeminum  classico  e  produce 
un'affezione  uguale  a  quella  data  dal  parassita  tipo  A  di  Lignières.  L'altra 
forma  di  piroplasmosi,  la  quale  proviene  dalla  costa  Est,  ha  già  infierito  nel 
bestiame  della  Bhodesia,  ove  è  stata  rilevata  dal  Koch  nel  1898  e  più  tardi 
studiata  da  Gray  e  Bobertson  (1902)  :  attacca  ora  il  Transvaal  ed  è  prodotta 
da  parassiti  piccolissimi,  i  quali  prendono  spesso  quell'aspetto  bacillare,  già 
osservato  dal  Celli  nella  malaria  dei  bovini  dell'Agro  Romano.  Gli  animali 
vaccinati  contro  la  Bedwater  ordinariamente  non  resistono  e  soccombono  al- 
l'infezione con  queste  forme  di  parassiti. 

Dschunkowsky  e  Lubs  studiando  le  piroplasmosi  della  Bussia  distin- 
guono tre  forme: 

1^  piroplasmosi  della  Bussia  del  T^'ord  ; 
2^  piroplasmosi  del  Ciscaucaso^ 
3^  piroplasmosi  del  Transcaucaso. 

Mentre  le  due  prime  forme  sono  molto  vicine  fra  loro,  la  piroplasmosi 
del  Transcaucaso  se  ne  differenzia  fortemente  sia  per  il  quadro  clinico,  sia 
per  il  reperto  anatomo-patologico,  sia  per  il  reperto  parassitario. 

La  piroplasmosi  dei  paesi  nordici  nissi  è  caratterizzata  dalla  comparsa 
delie  tipiche  forme  a  pera  nel  sangue:  e  lo  stesso  reperto  si  avrebbe  nella 
forma  del  Clscaucaso  nella  quale  però  i  parassiti  avrebbero  una  grandezza 
maggiore. 

lieUa  piroplasmosi  del  Transcaucaso  o,  come  gli  autori  la  chiamano,  piro- 
plasmosi tropicale  si  possono  osservare  tre  forme  di  parassiti. 

1°  Forme  bacillari,  le  quali  o  si  presentano  sotto  forma  di  bastoncini 
di  eguale  spessore  con  estremi  arrotondati  oppure  con  un  rigonfiamento  nel 
centro  e  un  estremo  solo  rigonfiato,  o  si  presentano  come  sottili  forme  a  vir- 
gola con  un  estremo  affilato  e  l'altro  rotondo. 

2^  Forme  anulari,  le  quali  deriverebbero  dalle  forme  bacillar. 
3^  Forme  puntiformi  o  rotonde  o  lievemente  ovalari. 

Le  due  prime  forme  di  parassiti  si  riscontrerebbero  nella  piroplasmosi 
tropicale  acuta:  le  forme  puntiformi  nella  piroplasmosi  cachettica. 

Becentemente  il  Koch  nell'Egitto  ha  riscontrato  associata  alla  peste  bo- 
vina una  forma  di  piroplasmosi  i  cui  parassiti  sarebbero  molto  simili  a 
quelli  trovati  nella  febbre  della  costa  d'Africa.  Ma  e  parassiti  e  sintomi 
della  malattia  sembrano  molto  più  in  rapporto  con  la  forma  di  piroplasmosi 
tropicale  descritta  da  Dschunkowsky  e  Luhs  nel  Transcaucaso. 

Finalmente,  in  una  prima  relazione  sulla  malaria  degli  animali  in  Ka- 
xnerun,  lo  Ziemann  (11)  riferisce  che  nei  bovini  nativi  la  malaria  è  relativa- 
mente accidentale,  perchè  gli  animali  acquistano  un  alto  grado  di  immunità 
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nella  giovinezza:  e  nello  svolgersi  della  malattia  non  si  ha  mai  come  sin- 
tonia la  emoglobinuria.  I  parassiti  di  questa  piroplasmosi  si  presentano  sotto 
forma  di  piccolissimi  ponti  vivacemente  mobili:  le  forme  più  grandi  sono 
per  lo  più  rotondeggianti,  ovalari  e  anche  anulari  :  una  sola  volta  lo  Ziemann 
avrebbe  trovato  le  tipiche  forme  a  pera. 

Nei  casi  da  noi  esaminati  non  abbiamo  riscontrato  le  forme  bacil- 
lari del  parassita:  e  la  piroplasmosi  da  noi  osservata  sall'altipiano 
in, Eritrea  si  potrebbe  ravvicinare  alla  piroplasmosi  data  dal  paras* 
sita  tipo  A  di  Lignières,  alla  Bedwater,  alle  piroplasmosi  dell'Italia, 
della  Francia,  della  Germania,  del  Nord  della  Bassia,  con  le  diffe- 
renze già  notate  dal  Kossel  (12)  per  la  Bedwater,  vale  a  dire  che 
le  forme  a  pera  isolate  o  doppie  sarebbero  più  grandi  nei  rapporti 
con  il  globulo  rosso.  È  tuttavia  difficile,  come  osserva  il  Kossel, 
dare  un  giudizio  su  queste  differenze  morfologiche,  se  non  si  ha 
l'opportunità  di  eseguire  le  stesse  ricerche  nei  diversi  luoghi  con  gli 
stessi  metodi. 

Quanto  alle  secche  trasmettitrici  della  piroplasmosi  bovina,  ricor- 
deremo come  la  specie  Rhipicephalus  annulatas  (Say)  sia  stata  provata 
quale  causa  della  trasmissione  della  malattia  da  Smith  e  Kilborne  — 
specie  identica,  secondo  11  Neumafln,  aìVIxodes  bovis  (Biley)  e  al 
Boophilus  bovis  (Curtice).  Questa  specie  occorre  in  Amebica  (in  larga 
area  degli  Stati  Uniti,  nelle  Indie  occidentali,  Bepubblica  Argentina 
Venezuela,  Uraguay  e  forse  anche  nel  Brasile),  come  pure  in  molte 
parti  dell'Africa  e  dell'Asia  e  nell'Australia. 

Ulxodes  reduvius  sembra  abbia  eguale  importanza  nell'Europa, 
dove  è  largamente  distribuito. 

La  «  Bedwater  »  della  Bhodesia  sembra  aia  trasmessa  dal  Rhi- 
ptcephalus  Shipleg^  specie  descritta  dal  Neumann  nel  1903  :  secondo 
Lounsbury  anche  dal  Rh.  appendiculatus. 

Le  specie  di  zecche  da  noi  riscontrate   in  Eritrea  sugli  animali 
ammalati  vennero  classificate  dal  Neumann,  e  sono: 
Rhipicephalus  annulatus. 
Rhipicephalus  pulchellus. 
Amblgomma  uariegatum. 
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B)  Piroplasinosl  canina. 

Abbiamo  avuto  occasione  di  esaminare  dal  maggio  1903  al  feb- 
braio 1904  parecchi  casi  di  una  malattia,  talora  acuta,  talora  cronica, 
nei  cani,  caratterizzata  principalmente  da  febbre  e  da  anemia  rapida 
e  profonda.  Il  decorso  clinico,  l'esame  microscopico  del  sangue,  il 
reperto  anatomo-patologico  ci  hanno  dimostrato  che  la  malattia  è 
dovuta  a  una  infezione  del  globulo  rosso  da  un  protozoo  del  genere 
piroplasma. 

Questa  malaria  dei  cani  è  stata  in  patologia  veterinaria  designata 
con  vari  nomi,  i  quali  si  riferiscono  quasi  sempre  ai  principali  sin- 
tomi di  essa:  in  Francia  ittero  infettivo^  nel  Sud  Africa  hondziekte^ 
itterizia  maligna^  febbre  biliosa  del  cane,  malaria  maligna.  Il  Nuttall  (13), 
al  quale  dobbiamo  il  più  recente  e  accurato  lavoro  sull'argomento 
e  dal  quale  desumiamo  i  dati,  preferisce  denominarla  piroplasmosi 
canina. 

È  bene  distinguere,  come  dice  il  Nuttall,  le  osservazioni  fatte  in 
Europa  e  in  Africa,  per  la  ragione  che  i  parassiti  cagionanti  le  piro- 
plasmosi degli  animali  sembrano  appartenere  a  specie  differenti  nelle 
diverse  località. 

In  Europa,  i  primi  ad  osservare  la  malattia  sono  stati  Plana  e  Galli 
Valerio  in  Italia  nel  1895.  Bssi  trovarono  il  parassita  nelPesame  del  sangue 
di  un  pointer*bracco  il  quale,  dopo  essere  stato  a  cacciare  in  marcite  di  località 
malarica,  si  era  ammalato  con  febbre,  anoressia,  debolezza,  ittero,  e  presen- 
tava emissione  di  urine  ricche  di  emoglobina.  Il  protozoo  aveva  la  maggiore 
affinità  con  quello  descritto  da  Smith  e  Kilborne  nella  febbre  del  Texas, 
opperò  gli  osservatori  proposero  di  chiamarlo  pirosoma    higeminum  v.  canis. 

Celli  riferisce  che  nella  campagna  romana  si  sono  osservati  dei  cani 
bracchi,  venuti  dalla  Lombardia,  contrarre  una  simile  infezione. 

In  Francia  la  malattia  fu  per  la  prima  volta  ricordata  da  Leblanc  di 
Lione  (1900),  il  quale  in  cani  da  caccia,  malati  di  ittero  infettivo,  trovò  nel- 
Tinterno  dei  globuli  rossi,  e  anche  liberi  nel  plasma,  numerosi  parassiti  simili 
al  piroplasma  del  bue  e  della  pecora.  La  sua  comunicazione  è  molto  breve 
ma  chiara,  come  dice  il  I^uttall,  e  non  merita  affatto  Tosservazione  di  19'ocard 
che  la  decrizione  del  parassita  sia  poco  esatta.  Successivamente,  dopo  le 
ricerche  di  Marchoux,  Leblanc  dice  di  aver  riscontrato  in  altri  quattro  cani 
i  parassiti  corrispondenti  alla  descrizione  datane  da  Marchoux. 

IN'otevole  contributo  alla  conoscenza  della  malattia  in  Francia  hanno  por- 
tato i  lavori  di  I^ocard  e  Almy  nel  1901  e  quello  importante  di  Nocard  e 
Motas  nel  1902. 

"SeWIndia  riferisce  un  caso  di  malaria  canina  il  Dalgetty  con  reperto 
positivo  nel  sangue. 
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La  piroplasmosi  canina  nel  Sud  Africa  è  stata  riconosciuta  come  una 
malattia  distinta  per  la  prima  volta  da  Hatcheon  nel  1893.  Egli  rilevò  la 
distrazione  dei  globali  rossi  e  Temoglobinuria  e  si  fermò  sulla  stretta  rasso- 
miglianza tra  la  malattia  dei  cani  e  remoglobinuria  dei  bovini. 

Tknto  THutcheon  nel  1899  che  il  Robertson  nel  1901  convengono,  nei  loro 
lavori,  che  il  dott.  Carrington  Purvis  dell'Istituto  di  batteriologia  di  Grahams- 
town  è  stato  il  primo  in  Africa  a  descrivere  il  piroplasma  nel  sangue  di 
cani  malati  di  questa  malattia.  Sembra  che  poco  prima,  nel  1898,  il  Koch 
avesse  veduti  simili  parassiti  nell'Est  Africa  tedesca.  Nel  suo  rapporto  da 
Daressalam,  Koch  nota  incidentalmente  come  avesse  trovato  in  un  cane  pa- 
rassiti simili  a  quelli  della  malaria:  e  notizie  riferite  al  Nuttall  da  Kolle  e 
Kossel  confermano  che  il  parassita  trovato  dal  Koch  era  il  piroplasma  canis. 
A  quel  rapporto  probabilmente,  scrive  il  buttali,  si  riferisce  il  Martini, 
quando  dice  che  Koch  osservò  il  parassita  nel  Transvaal  nel  1897.  Inoltre 
il  Martini  aggiunge  (senza  citare  la  fonte)  che  il  Bitter  del  Cairo  avrebbe 
osservato  i  parassiti  nei  cani  delFEgitto  :  ma  il  Nuttal  non  è  riuscito  a  con- 
trollare Faffermazione. 

Nel  Senegal  la  malattia  è  stata  osservata  da  Marchoux,  il  quale  ha  tro- 
vato i  parassiti  nel  sangue  di  11  cani  che  avevano  una  forma  apparente- 
mente mite  della  malattia.  Uno  dei  casi  di  Almy,  in  Francia,  sembra  che 
derivasse  da  Tunisi. 

Nell'Eritrea  la  malattia  per  lunghi  anni  è  stata  chiamata  anemia 
dei  cam\  richiamando  con  questo  nome  semplicemente  il  sintoma  più 
evidente  del  quadro  morboso.  Varie  ipotesi  erano  state  emesse  sulla 
sna  possibile  natura  ;  e  fra  esse  predominava  l'idea  clie  la  malattia 
fosse  dovuta  alla  presenza  di  elminti  intestinali. 

Sembra  che  la  malattia  non  sia  diffusa  in  tutta  la  colonia:  noi 
l'abbiamo  potuto  constatare  nella  zona  intermedia  di  Ghinda  e  sul- 
l'altipiano a  2400  metri  in  cani,  i  quali  certamente  non  si  erano 
mai  allontanati  da  Asmara.  È  stato  anche  osservato  che  cani,  i  quali 
a  Ghinda  non  avevano  avuta  alcuna  manifestazione  apparente  della 
malattia,  appena  trasportati  sull'altipiano,  hanno  presentato  la  piro- 
plasmosi sotto  forma  acuta.  Questa  osservazione  coincide  con  quella 
che  si  verifica  per  la  malaria  dell'uomo  in  Eritrea:  molti  individui, 
i  quali  nelle  località  malariche  da  cui  provengono  non  hanno  avuta 
manifestazione  febbrile  alcuna,  al  venire  sull'altipiano  non  malarico, 
sono  presi  quasi  costantemente  da  accessi  febbrili. 

Nel  Sud  Africa  la  malattia  sembra  limitata  a  certe  località. 
L'Hutcheon  riferisce  che  essa  è  molto  comune  nelle  città  e  nei  di- 
stretti della  costa,  ma  è  relativamente  rara  nelle  parti  elevate  della 
colonia. 

Tutte  le  ra3£fe  di  cani  sembrano  soggette  alla  piroplasmosi.  I  oani 
da  caccia  sono  maggiormente  predisposti,  anche  perchè  più  facil- 
mente esposti  all'infezione.  Secondo  Hutcheon,  i  cani  importati  e  le 
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razze  più  fine  sono  più  suscettiTe  dei  cani  di  una  razza  della  co- 
lonia del  Capo:  ma  secondo  Bobertson  la  malattia  attaccherebbe  in- 
differentemente e  la  razza  del  Capo  e  i  cani  importati.  Nell'Eritrea 
i  cani  da  caccia  importati  dall'Italia  difficilmente  sfaggono  all'infe- 
zione: i  cani  di  Cassala  (in  casi  da  noi  osservati  sull'altipiano)  sono 
pur  essi  molto  sensìbili  :  nei  cani  randagi  abissini  la  malattia  passa 
forse  inosservata  o  decorre  in  modo  molto  benigno  :  certamente  gli 
indigeni  non  la  riconoscono. 

Ueià  ha  influenza  sulla  predisposizione  alla  malattia:  a  noi  ri- 
sulta che  i  cani  giovani  sono  molto  più  sensibili. 

Mentre  gli  autori  francesi  ammettono  questa  maggiore  suscetti- 
vità, gli  osservatori  del  Sud  Africa  non  ne  fanno  parola. 

n  Nocard  dice  che  nei  casi  sospetti  con'  reperto  parassitario 
ne^^ativo  nel  sangue,  se  si  inocula  il  sangue  dell'animale  sospetto 
in  un  cane  giovanissimo,  si  produce  spesso  in  questo  una  malattia 
acuta,  mortale,  con  ricco  reperto  parassitario  nel  sangue. 

Biguardo  alla  inflnensa  delle  stagioni  le  osservazioni  sono  scarse: 
secondo  Bobertson  la  malattia  nel  Capo  prevale  sopratutto  nell'estate 
e  nell'autunno:  i  casi  di  Piana  e  G^alli  Valerio  in  Italia  furono  os- 
servati in  aprile:  in  Francia  nel  settembre  e  nell'ottobre.  Nella 
Eritrea  noi  abbiamo  osservato  casi  in  tutte  le  stagioni:  più  fre- 
quenti però  e  più  gravi  avemmo  occasione  di  osservarne  dal  maggio 
al  settembre,  specialmente  dopo  la  stagione  delle  pioggie. 

È  difficile  poter  precisare  la  durata  àeW incubazione  della  ma- 
lattia nell'infezione  naturale. 

In  un  caso  citato  da  Lounebury  e  Bobertson  un  piccolo  cane  pointer 
rimasto  sempre  in  casa  in  Cape  Town,  portato  per  la  prima  volta  a  caccia, 
ammalò  dopo  10  giorni.  In  Francia,  Almy  avrebbe  osservato  nell'infezione 
spontanea  un'incubazione  di  10  giorni  in  due  casi,  di  alcune  settimane  in  un 
caso  e  incerta  in  altri. 

Più  esatte  sono  le  osservazioni  nelle  infezioni  sperimentali.  Qualunque 
sia  la  quantità  di  sangue  infetto  inoculato,  la  ricchezza  sua  in  parassiti  e 
il  modo  di  inoculazione,  passa  sempre  un  certo  tempo  prima  della  comparsa 
dei  primi  sintomi.  Questo  periodo  di  incubazione  varia  secondo  la  via  di 
inoculazione  seguita.  £  più  breve  neirinoculazione  endovenosa:  secondo 
Sprenll  e  Bobertson  sarebbe  di  3-4  giorni  ;  secondo  Nocard  e  Motas  i  paras- 
siti non  compaiono  nel  sangue  mai  prima  della  36^  ora,  in  regola  generale 
dopo  2  giorni.  Nell'inoculazione  sottocutanea  o  intramuscolare  Nocard  e  Mo- 
tas ammettono  l'incubazione  da  5-7  giorni.  Bobertson  avrebbe  osservato  il 
manifestarsi  della  malattia  anche  al  terzo  giorno. 

La  malattia  presenta  nei  cani  decorso  acuto,  subacuto  o  cronico. 

Nei  casi  acuti  la  durata  della  malattia  è  di  6-7  giorni.  La  temperatura  si 
mantiene  sempre  elevata,  oscillando  tra  40^-41^,  con  remissioni  mattutine  poco 
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accentuate  e  discende  sotto  il  normale  prima  della  morte.  L'animale  appare 
subito  abbattuto  ;  rifiuta  11  cibo,  presenta  frequentemente  Tomito  di  materie 
mucose  in  primo  tempo  e  poi  biliose.  La  debolezza  muscolare  aumenta 
sempre  più:  il  cammino  è  impacciato  e  in  seguito  si  manifesta  paresi  o  pa. 
raplegia.  Il  respiro  è  accelerato,  irregolare,  superficiale;  il  polso  rapido;  la 
sensibUità  generale  e  specifica  si  attutisce  rapidamente.  Le  mucose  visibili 
divengono  pallidissime  e  talora  fortemente  itteriche;  Temoglobinuria  non  è 
sempre  presente.  L'animale  muore  in  coma. 

I^ei  casi  subacuti  la  durata  della  malattia  è  da  16-20  giorni.  La  tempe- 
ratura oscilla  tra  39^-40^.5;  in  qualche  caso  abbiamo  potuto  rilevare  le  ele- 
vazioni di  temperatura  riunite  regolarmente  in  periodi  febbrili  di  48  ore  ;  la 
temperatura  sale  nelle  prime  24  ore  e  poi  si  abbassa  lentamente  per  discen- 
dere al  minimo,  senza  però  arrivare  mai  al  normale. 

La  sintomatologia  è  come  nei  casi  acuti,  ma  le  manifestazioni  morbose 
sono  un  po'  meno  accentuate.  Yi  è  anoressia,  il  vomito  non  sempre  ;  prostra- 
zione di  forze,  anemia  rapida  e  profonda,  talora  emoglobinuria.  Qualche  volta 
si  possono  avere  disturbi  intestinali,  ma  non  sono  frequenti.  La  morte  non 
è  l'esito  costante  della  malattia. 

[N'olia  forma  cronica^  dopo  un  primo  periodo  febbrile,  la  temperatura  si 
mantiene  sempre  normale,  presentando  ogni  tanto  o  delle  elevazioni  serotino 
di  40^,  o  periodi  febbrili  di  qualche  giorno.  L'anemia  è  il  sin  toma  principale: 
le  mucose  visibili  sono  pallide,  vi  è  debolezza  muscolare,  anoressia,  dima- 
gramento. IS'on  abbiamo  riscontrato  in  questi  casi  emoglobina  nelle  urine.  La 
forma  cronica  può  durare  da  3-6  settimane. 

In  questa  forma  appaiono  facili  le  complicazioni  per  Io  stato  di  denu- 
trizione generale  del  cane  e  per  la  deficiente  e  scarsa  irrorazione  sanguigna 
dei  tessuti.  Cosi  in  un  caso  abbiamo  veduto  manifestarsi  un'ulcera  fagede- 
nica  del  labbro  inferiore;  in  un  altro  caso  abbiamo  osservato  frequenti  e 
copiose  epistassi. 

Tanto  nel  sud-Africa  che  in  Francia  è  stato  osservato  che  dopo 
un  attacco  della  malattia  segue  una  certa  immunità:  secondo  Loun- 
sbury  tale  immunità  sarebbe  transitoria  :  Nocard  e  Motas  l'avrebbero 
riscontrata  anche  dopo  sei  mesi.  Nell'Eritrea  le  recidive,  se  non  fre- 
quenti, pure  si  verificano  :  in  un  caso  abbiamo  osservato  una  recidiva 
dopo  tre  mesi.  E  degno  di  nota,  come  osserva  il  Nuttall,  che  i  cani 
«  salted  »  nel  sud-Africa  conservano  i  parassiti  del  sangue  ancora 
più  mesi  dopo  l'apparente  guarigione,  come  dimostra  l'inoculazione 
positiva  del  loro  sangue  in  animali  nuovi.  Bobertson  ha  trovato  che 
il  sangue  di  un  animale  «  salted  »,  il  quale  non  presentava  paras- 
siti all'esame  microscopico,  è  stato  capace  di  dare  l'infezione  ad  un 
cane  nuovo. 

Il  Nuttall  ha  riunito  in  due  tabelle  comparative  i  sintomi  della 
piroplasmosi  canina  come  si  presenta  nel  sud-Africa  e  in  Erancia. 
Sebbene  la  malattia  appaia  in  pratica  la  medesima,  il  Nuttall  crede 
tuttavia  prematurò  affermare  che  le  due  forme  siano  identiche.   La 
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differenza  nel  quadro  clinico  consisterebbe  nella  presenza  costante 
di  febbre,  vomito,  anoressia,  ittero  ed  emoglobinnria  nella  pire- 
plasmosi  africana,  mentre  questi  sintomi  per  lo  più  mancherebbero 
nella  piroplasmosi  europea. 

Per  quanto  risulta  dalle  nostre  osservazioni,  noi  potremmo  distin- 
guere i  cani  di  Gassala  da  quelli  italiani  importati.  Infatti  nei  primi 
si  riscontra  tutto  il  quadro  e  la^  fenomenologia  clinica  data  dal  Nut- 
tall  per  la  piroplasmosi  del  sud-Africa,  mentre  nei  cani  italiani  si 
verifica  più  spesso  il  quadro  clinico  della  piroplasmosi  4escritta  in 
Francia  da  Nocard  e  Motas.  Se  questo  si  debba  a  due  diverse  va- 
rietà di  piroplasmosi  o  a  differente  resistenza  delle  due  varietà  di 
cani,  non  potremmo  per  ora  decidere.  Il  Nuttall  raffronta  anche  il 
reperto  anatomo-patologico  nelle  due  piroplasmosi:  in  rapporto  con 
la  maggiore  gravezza  dei  sintomi  sono  più  accentuate  le  lesioni, 
specialmente  a  carico  delle  vie  digerenti,  nella  piroplasmosi  del  sud- 
Africa. 

Biferlamo  l'autopsia  di  due  cani  di  Cassala  morti  di  piroplasmosi  acuta 
(n.  100-101  di  protocollo  di  laboratorio). 

Notevole  dimagramento  ;  mucose  visibili  pallidissime  con  tinta  subitterìca  : 
nessuna  alterazione  macroscopica  nel  sistema  linfatico.  I^el  cavo  peritoneale 
si  riscontra  abbondante  liquido  citrino  :  la  milza  è  notevolmente  ingrandita, 
di  colore  oscuro  e  rammollita:  il  fegato,  aumentato  di  volume,  ricorda 
l'aspetto  che  ha  il  fegato  neiratrofia  giallo-acuta.  Lo  stomaco  è  ricoperto  di 
abbondante  catarro  :  vi  è  lieve  infiammazione  della  mucosa  gastrica  :  Finte- 
stino  tenue,  coperto  di  muco  viscido,  presenta  infiammazione  catarrale  più 
o  meno  diffusa.  I  reni  sono  congesti  in  un  caso  :  la  capsula  si  distacca  fa- 
cilmente e  sulla  superficie  si  osservano  numerose  emorragie  di  varie  di- 
mensioni: nell'altro  caso  si  presentano  pallidi  al  taglio  e  non  fanno  rico- 
noscere la  distinzione  tra  la  sostanza  midollare  e  la  corticale.  Scarso  liquido 
sieroso  (siero  sanguinolento  in  un  caso)  nelle  pleure  e  nel  pericardio  :  emor- 
ragie sotto-endocardiche:  il  sangue  è  fluido,  acquoso.  I  i>olmoni  appaiono 
anemici.  Isella  vescica  vi  è  urina  torbida,  rosso-scura:  l'esame  chimico  mi- 
croscopico dimostra  presenza  di  albumina,  di  emoglobina  e  di  pigmenti  bi- 
liari: cellule  vescicali  e  renali  tinte  in  giallo. 

All'esame  microscopico  delle  sezioni  degli  organi,  colorate  con  i  vari 
metodi  di  colorazione  (emallume  ;  ematossilina-eosina,  ecc.),  abbiamo  potuto 
osservare  le  seguenti  alterazioni  : 

Ideile  glandole  linfatiche  si  rileva  una  iperplasia  degli  elementi  linfatici. 

19'el  fegato  si  notano  lesioni  parenchimatose  di  natura  necrotica  con  infil- 
trazione parvicellulare  grave,  diffusa  nel  tessuto  connettivo  interstiziale. 

lià  milsa  presenta  1  caratteri  del  tumore  acuto.  Si  nota  iperplasia  degli 
elementi  della  polpa,  ricchissima  di  sangue,  con  gravi  emorragie  nel  paren- 
chima splenico,  prevalentemente  sotto-capsulari. 

I  reni  mostrano  notevoli  alterazioni  parenchimatose  e  necrosi  degli  epi- 
telii  dei  tubuli  contorti. 

2-A 
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Kei  polmoni  abbiamo  risoontrato  in  un  oaso  bronco-pohnonite  essudatiTa 
e  desquamatiTa. 

Esame  del  sangue  —  Descrizione  del  parassita.  —  Nel  sangue  pe- 
liferioo  la  presenza  dei  parassiti  non  è  costante:  in  generale  essi 
sono  sempre  molto  scarsi,  tanto  che  qualche  volta,  specie  nei  casi 
cronici,  bisogna  insistere  più  giorni  per  poter  rilevare  rare  forme 
parassitarie.  In  un  cane  affetto  da  piroplasmosi  acuta  abbiamo  po- 
tuto osservare  un  reperto  abbondantissimo  24  ore  prima  della  morte. 

Costante  invece  e  ricco  è  il  reperto  parassitario  nel  sangue  del 
midollo  delle  ossa  e  della  milza. 

Piana  e  Galli  Yalerio  descrivono  il  parassita  come  un  oorpicciuolo  piri- 
forme, incoloro,  con  un  piccolo  nucleo  rotondo  od  ovale  nella  parte  più.  al- 
largata. !Nel  maggior  numero  dei  globuli  infetti  il  parassita  si  presentava  a 
due,  e  le  due  forme  erano  ravvicinate  per  le  loro  estremità  assottigliate: 
in  qualche  emazia  i  parassiti  erano  riuniti  fino  a  5. 

Nella  piroplasmosi  in  Francia,  secondo  Nooard  e  Motas,  il  parassita  è 
abbondante  nel  sangue  periferico  nelle  forme  rapide.  La  maggior  parte  dei 
globuli  infetti  contiene  un  solo  parassita  e  di  forma  rotonda  :  si  possono 
riscontrare  però  emazie  con  un  numero  maggiore  di  parassiti,  fino  a  16,  più 
piccoli,  irregolari,  poliedrici  e  raramente  a  pera. 

I  globuli  infetti  sono  aumentati  di  volume  e  più  pallidi  degli  altri. 

U  parassita  presenterebbe  movimenti  protoplasmatici  attivi  durante  il 
periodo  febbrile,  emetterebbe  prolungamenti  verso  la  periferia  del  globulo 
e  si  potrebbero  cosi  osservare  2-3  pseudopodi  procedere  manifestamente  dal 
bordo  del  parassita.  Cessato  U  periodo  febbrile,  i  parassiti  perderebbero  le 
loro  proprietà  ameboidi  e  resterebbero  immobili  nel  centro  del  globulo  in- 
fetto, sotto  forma  di  una  massa  rotonda. 

Nel  principio  della  malattia  non  si  osserva  che  un  solo  parassita  in  ogni 
globulo  infetto,  voluminoso,  rotondo.  Più  tardi  i  globuli  invasi  aumentano 
di  numero,  e  molti  contengono  più  di  un  parassita.  É  allora  che  si  possono 
osservare  ematozoi  piriformi,  riuniti  o  non  per  le  loro  estremità  ;  ma  queste 
forme  a  pera  sono  sempre  rarissime.  Verso  la  fine  del  periodo  febbrUe  o 
subito  dopo,  compaiono  le  forme  ameboidi  più  svariate:  il  parassita  può 
apparire  poliedrico  o  allungato  o  come  ramificato  :  il  suo  contomo  è  irto  di 
punte,  di  pseudopodi  talora  finissimi  e  simulanti  flagelli  ondulati  o  contorti. 

Nelle  forme  lente  della  malattia  i  parassiti  invece  sono  arrotondati  e 
sembrano  più  piccoli  :  è  raro  osservare  in  questi  casi  più  di  un  parassita  in 
ima  stessa  emazia. 

II  volume  del  piroplasma  varia  secondo  Fetà  del  malato  :  nei  cani  molto 
giovani  è  più  grande  ;  e  i  parassiti  liberi  nel  plasma  sarebbero  più  volumi- 
nosi di  quelli  intraglobulari. 

'Il  piroplasma  si  moltiplica  per  divisione*  diretta,  e  la  moltiplicazione  è  più 
che  mai  attiva  durante  il  periodo  febbrile.  Il  sangue  della  circolazione  ge- 
nerale non  è  favorevole  all'osservazione,  perchè  quiTi  la  divisione  si  compie 
troppo  presto,  in  modo  irregolare,  disordinato  :  nei  capillari  degli  organi  in- 
temi la  divisione  avviene  più  lentamente  e  si  può  più  facilmente  seguire. 
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La  sostanza  cromatica  o  nucleo  si  strozza  nella  linea  mediana,  e  i  due 
nuclei  cosi  derivati  si  allontanano  l'uno  dalPaltro  per  raggiungere  1  due  poli 
opposti  :  nello  stesso  tempo  il  protoplasma  si  condensa  lungo  la  linea  equa- 
toriale, cosicché  ogni  nucleo  sembra  occupare  il  centro  di  una  zona  incolora, 
nella  quale  il  protoplasma  si  va  sempre  più  rarefacendo.  Poi  anche  il  pro- 
toplasma si  allunga  e  si  divide  in  modo  che  i  nuovi  parassiti,  allungati  in 
forma  di  pera,  rimangono  uniti  da  un  sottile  filo.  I  parassiti  cosi  formati  si 
arrotondano  e  si  moltiplicano  di  nuovo,  e  subito,  sino  a  16  e  più  :  e  poi  per 
rottura  del  globulo  disteso  o  aumentato  di  volume  sono  messi  in  libertà  e 
vanno  ad  infettare  nuovi  globuli. 

Nocard  e  Motas  non  accennano  ad  alcuna  divisione  in  forme  di  schizo- 
gonia  o  di  sporogonia  del  parassita.  Galli  Valerio  dice  che  verosimilmente 
il  parassita  deve  compiere  un  ciclo  sessuale  nel  corpo  delle  zecche,  le  quali 
servirebbero  da  ospite  intermedio.  In  questo  caso  i  prolungamenti  che,  in- 
sieme a  Piana,  ha  osservato  sull'orlo  di  alcuni  parassiti  liberi  nel  plasma, 
si  potrebbero  ravvicinare  ai  flagelli  degli  emosporidi  delFuomo  o  degli  uc- 
celli e  ritenersi  perciò  come  gameti. 

Thomas  e  Bohwill  nella  piroplasmosi  canina  del  Sud  Africa  hanno  osser- 
vato alcuni  parassiti  endoglobulari,  i  quali  mostrerebbero  dei  processi  simili 
a  flagelli,  alcuni  con  un  solo  rigonfiamento  terminale,  altri  con  due  rigon- 
fiamenti nel  flagello. 

Il  sangue,  nei  casi  osservati,  è  stato  esaminato  coi  comuni 
metodi  di  colorazione:  blea  di  metilene  boracìco,  liquidi  Boma- 
nowskì,  Giemsa. 

Come  per  la  piroplasmosi  bovina,  noi  raggrupperemo  le  forme 
osservate  in: 

1^  forme  rotonde; 
2®  forme  a  pera. 

Nelle  forme  rotonde  distinguiamo  forme  pìccole  e  forme  grandi: 
come  nella  piroplasmosi  bovina,  questa  distinzione  è  basata  sul 
fatto  che  mentre  le  forme  piccole  non  sono  mai  isolate,  ma  sempre 
rianite  in  due  o  più  in  uno  stesso  globulo,  invece  le  forme  grandi 
sono  sempre  sole  nell'interno  di  un  globulo  rosso. 

Coi  liquidi  Bomanowski  e  Giemsa,  le  forme  piccole  (fig.  13-14) 
sono  costituite  di  sostanza  cromatica  e  di  protoplasma.  In  molte, 
specie  nelle  più  piccole,  la  sostanza  cromatica  è  così  scarsa,  che 
difficilmente  si  riesce  a  vedere,  onde  il  parassita  fa  l'impressione 
come  se  costituito  dalla  sola  massolina  di  cromatina,  ricordando 
qaelli  che  il  Lignières  chiama  corpuscoli  germi.  In  genere  queste 
forme  piccolissime  sono  riunite  a  2,  4,  8, 12  nell'  interno  di  un  globulo 
rosso. 

Nelle  forme  alquanto  più  grandi,  che  sono  per  lo  più  a  2,  la 
cromatina  è  riunita  in  un  blocchetto  rotondo,  collocato  eccentrica- 
mente sull'orlo  del  parassita,  senza  sporgere  dal  margine  :  la  massa 


—  20  — 

protoplasmatica  è  colorata  uniformemente:  raramente  abbiamo  os- 
servato forme  anulari. 

Le  forme  rotonde  grandi  (fig.  15)  sono  collocate  nel  mezzo  del 
globulo  rosso.  La  porzione  centrale  del  protoplasma  è  colorata  meno 
intensamente  della  periferica  ;  la  cromatina  è  disposta  sull'orlo,  sotto 
forma  di  una  falcinola  o  sotto  forma  di  granuli  separati. 

Le  forme  a  pera  (fig.  16)  sono  frequenti  quanto  le  forme  rotonde, 
hanno  l'aspetto  caratteristico  del  pirosoma  bigemino  e  sono  sepa- 
rate o  riunite  a  due  per  l'estremo  assottigliato  :  la  cromatina  è  riunita 
in  un  blocchetto  vicino  all'orlo  o  distesa  lungo  la  periferia.  Qualche 
volta  si  trova  una  sola  forma  entro  un  globulo  rosso,  spesso  due, 
talora  quattro  e  più  in  uno  stesso  globulo,  alcune  sono  libere  nel 
plasma.  Abbiamo  osservato  anche  forme  endoglobulari,  le  quali 
hanno  l'aspetto  di  un  cuore  (fig.  17):  l'estremo  ottuso  presenta  una 
insenatura. 

Nel  decorso  acuto  della  malattia  noi  abbiamo  riscontrato  quasi 
in  ugual  proporzione  le  forme  rotonde  e  le  forme  a  pera:  nelle 
forme  croniche  si  riscontrano  nel  sangue  circolante  solo  le  forme 
rotonde  grandi. 

Biguardo  all'interpretazione,  delle  forme  rilevate  per  ricostruire 
il  ciclo  di  sviluppo  del  parassita,  valgono  le  stesse  osservazioni  che 
abbiamo  fatto  per  i  parassiti  della  piroplasmosi  bovina:  anche  qui 
le  forme  a  cuore,  che  accennano  alla  riunione  di  due  forme  a  pera 
in  una  unica,  possono  far  pensare  a  una  fase  di  coniugazione. 

Biguardo  a  una  differenziazione  sessuata  del  parassita,  abbiamo 
già  ricordato  l'ipotesi  di  Galli  Valerio  e  l'osservazione  di  Thomas 
e  Bohwill.  Lignières  nella  piroplasmosi  bovina  ammette  che  i  cor- 
puscoli germi,  ridotti  cioè  alla  sola  cromatina,  siano  le  forme  resi- 
stenti, le  quali  conservano  la  infezione  anche  nelle  zecche.  In  ap- 
poggio di  questa  ipotesi  del  Lignières  starebbero  le  osservazioni  di 
Nocard  e  Motas  sulla  piroplasmosi  canina.  Questi  autori  hanno  os- 
servato che  conservando  il  sangue  defibrinato  di  cane  a  37^  o  alla 
temperatura  dell'ambiente  o  nell'  interno  delle  sanguisughe,  i  paras- 
siti, per  una  specie  di  condensazione  o  di  contrazione  del  proto- 
plasma, diminuiscono  col  tempo  di  volume  al  punto  da  sembrare 
dopo  qualche  settimana  ridotti  al  solo  nucleo.  E  il  sangue  conserva 
la  sua  virulenza  nell'inverno,  all'oscuro,  anche  dopo  25  giorni. 

Paragonando  l'aspetto  morfologico  dei  parassiti  riscontrati  nelle 
piroplasmosi  dei  cani  in  Eritrea  con  quello  dato  dal  Nocard  e 
Motas  per  la  piroplasmosi  in  Francia,  crediamo  poter  rilevare  alcune 
differenze. 
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Nella  piroplasmosi  in  Francia,  le  forme  a  pera  del  parassita 
sarebbero  rarissime,  mentre  nei  nostri  casi  la  frequenza  è  pari  a 
quella  delle  forme  rotondeggianti.  Inoltre  ci  sembra,  per  quanto 
valore  possa  avere  il  raffronto,  che  in  rapporto  al  volume  delle 
emazie,  i  parassiti  dell'Eritrea  siano  alquanto  più  piccoli  di  quelli 
della  Francia,  e  che  la  sostanza  cromatica  sia  in  maggior  quantità 
in  rapporto  alla  massa  protoplasmatica.  Un'altra  differenza  sarebbe 
nelle  alterazioni  che  il  parassita  induce  nel  globulo  rosso.  Nella 
piroplasmosi  di  Francia  il  globulo  rosso  sarebbe  impallidito  e  aumen- 
tato di  volume  dal  parassita.  Noi  non  abbiamo  osservato  questo  che 
come  fatto  raro,  per  esempio,  nei  casi  in  cui  il  globulo  rosso  è  di- 
steso da  un  numero  rilevante  di  parassiti  ;  ma  in  genere  abbiamo  ve- 
duto le  emazie  conservare  il  loro  volume  e  il  loro  colorito  normale. 

Infine  è  da  notare  che  esistono  alcune  differenze  fra  i  parassiti 
della  piroplasmosi  bovina  e  quelli  della  piroplasmosi  canina;  infatti  le 
forme  del  pirosoma  nel  bue  sono  molto  più  grandi,  in  rapporto  al 
globulo,  di  quelle  del  cane ,  ma  sono  meno  ricche  in  cromatina  :  le 
forme  anulari  sono  rare  nel  cane ,  l'infezione  del  globulo  è  limitata 
nel  bue,  perchè  non  si  riscontra  mai  un  numero  così  rilevante  di 
parassiti  come  si  può  trovare  nel  cane  (fino  a  12)  entro  uno  stesso 
globulo  rosso. 

Il  piroplasma  canis  si  può  sviluppare  solo  nell'  organismo  del 
cane  ;  esso  non  si  trasmette  che  da  cane  a  cane.  Nocard  e  Motas 
non  sono  riusciti  a  trasmettere  la  malattia  ad  un  animale  di  altra 
specie,  qualunque  fosse  il  processo  di  inoculazione  seguito,  la  quan- 
tità di  sangue  inoculata,  la  sua  ricchezza  in  parassiti  :  senza  risul- 
tato noi  abbiamo  inoculato  milza  e  midollo  delle  ossa  di  bue  morto 
di  piroplasmosi  acuta  in  un  cane  giovanissimo.  Noi  non  abbiamo 
esperienze  in  proposito  :  tuttavia  sarebbe  da  ricercare  se  l'infezione 
si  possa  trasmettere  allo  sciacallo,  specie  animale  molto  vicina  al 
cane,  comune  nella  colonia  Eritrea. 

La  malattia  non  è  trasmissibile  per  le  vie  digerenti,  e  nemmeno  colla  coa- 
bitazione (Robertson)  :  come  nelle  piroplasmosi  in  genere,  l'infezione  è  tra- 
smessa da  zecche. 

Questa  dimostrazione  è  stata  sperimentalmente  data  dal  Lounsbury  per 
la  prima  volta  nel  sud  Africa:  la  zecca  trasmettltrice  è  stata  riconosciuta 
per  la  Haemaphjsalis  leachi  (Andouin). 

In  Inghilterra  la  malattia  è  sconosciuta:  ora  il  Nuttall  è  riuscito  a  ri- 
produrla nel  cane  a  Cambridge  per  mezzo  di  zecche  adulte  infette,  invia- 
tegli dal  sud  Africa  dal  Lounsbury. 
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Fatto  importante,  rilevato  dal  Lounsbury,  che  il  buttali  ora  sta  control- 
lando, è  che  né  le  larve,  né  le  ninfe  derivate  da  zecche  infette,  sono  capaci 
di  trasmettere  la  malattia  :  è  la  zecca  adulta,  e  soltanto  essa,  che  trasmette 
l'infezione. 

Il  fatto  che  la  zecca  continua  ad  albergare  il  parassita  durante  gli  stadi 
del  suo  sviluppo  e  che  la  zecca  adulta,  come  nelle  esperienze  del  Nuttall,  è 
capace  ancora  di  infettare  dopo  5-6  mesi,  starebbe  a  dimostrare  ohe  il  pa- 
rassita probabilmente  dovrebbe  compiere  una  parte  del  suo  ciclo  di  sviluppo 
nel  corpo  stesso  della  zecca.  H  Lounsbury  dice: 

«  Il  piroplasma  del  cane  è  trasmesso  dalle  zecche  madri  alla  progenie, 
ma  la  progenie  è  incapace  di  trasmettere  l'infezione,  finché  non  ha  raggiunto 
lo  stato  adulto.  Che  l'infezione  si  possa  trasmettere  attraverso  le  uova,  è  un 
fatto  già  noto  per  altre  infezioni,  ma  che  nella  vita  delle  zecche  vi  siano 
due  stadi  di  sviluppo,  nei  quali  esse  siano  infettate  senza  capacità  di  infettare, 
è  al  presente  un  fatto  unico  ;  è  un  fatto  che  differenzia  questa  malattia  dalla 
piroplasmosi  dei  buoi  e  dimostra  che  le  zecche  non  sono  puramente  semplici 
agenti  di  trasmissione  ma  ospiti  secondari  del  parassita.  > 

Un  fatto  analogo  però  avrebbe  trovato  recentemente  il  Motas  (15)  nella 
piroplasmosi  ovina:  la  zecca  agente,  il  Bhipicephalus  bursa,  trasmetterebbe 
la  malattia  solo  allo  stato  adulto. 

A  giustificare  la  distinzione  tra  la  piroplasmosi  canina  del  sud  Africa  e 
quella  di  Europa,  il  I^uttal  riferisce  la  distribuzione  geografica  dell'Haema- 
physalis  leachi.  Questa  specie  sembra  essere  quasi  limitata  al  continente  afri- 
cano. Neumann  riferisce  che  essa  è  stata  trovata  in  Egitto  da  Savigny,  a  Mon- 
zambicco  da  Karsch,  nell'Etiopia  Est  da  Antinori,  nel  West  Africa  da 
Mocqueryson,  in  Algeria  da  Fayet,  nella  Sierra  Leone  da  Trouessart,  nel 
libero  Congo,  nel  Transval,  nella  Colonia  del  Capo. 

I^^ell'Europa,  Piana  e  Galli  Valerio  sospettarono  in  Italia  Vlxodes  redn- 
viaSy  il  quale  è  largamente  distribuito  nel  continente  europeo  e  si  riscontra 
anche  nel  nord  Africa  e  nel  nord  America. 

Almy  sospetta  in  Francia  il  Dermacemtor  reticulatus  per  aver  trovato 
questa  specie  sui  cani  malati.  Il  Dermacentor  è  ampiamente  distribuito  e 
occorre  nelle  diverse  contrade  di  Europa.  Il  Bailliet  ricorda  la  sua  presenza 
in  Francia  e  in  Italia.  I^ocard  e  Motas  in  tutte  le  osservazioni  raccolte  in 
Alfort  riscontrarono  che  i  cani  malati  erano  ricoperti  di  zecche,  apparte- 
nenti alla  specie  Dermacentor  reticulatus,  I^on  sono  però  riusciti  a  infettare 
cani  di  controllo  mediante  larve,  ottenute  da  zecche  femmine  raccolte  sui 
cani  malati:  probabilmente  però  il  risultato  negativo  si  deve  al  fatto  che 
gli  autori  hanno  adoperato  le  larve  e  non  gli  insetti  adulti. 

Il  Nuttall  conclude  che  probabilmente  l'Ixodes  e  il  Dermacentor  possono 
trasmettere  i  parassiti  della  piroplasmosi  canina,  ma  al  presente  non  è  di- 
mostrato. 

Altri  insetti,  come  pulci  e  pidocchi  non  sembrano  ospiti  adatti  al  paras- 
sita, perchè  secondo  Lounsbury  la  malattia  non  è  stata  osservata  nei  cani, 
che  coabitavano  con  cani  malati,  in  luoghi  pieni  d'insetti. 

Immunizzazione  e  cura.  —  Nocard  e  Motas  hanno  cercato  di  rea- 
lizzare l'immunizzazione  degli  animali  con  virus  attenuati  e  con  il 
siero. 
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Il  sangue  riscaldato  a  45^  perde  ogni  vimlenza.  Biscaldato  a  44^ 
durante  30  minuti,  50  minuti,  1  ora,  il  sangue  resta  virulento  e  uc- 
cide i  piccoli  cani  inoculati,  ma  la  morte  è  ritardata  in  rapporto 
alla  durata  del  riscaldamento.  Ghli  animali,  che  resistono  non  riman- 
gono immunizzati. 

Il  sangue  invecchiato  non  manifesta  proprietà  vaccinanti. 

n  sangue  dei  cani,  i  quali  hanno  superato  felicemente  un  attacco 
della  malattia,  distrugge  in  vitro  i  piroplasmi;  q  questo  potere  si 
può  rinforzare  negli  animali  con  inoculazioni  ripetute  di  sangue 
virulento.  Simili  proprietà,  ma  in  grado  minore,  possiede  il  siero 
di  montone  trattato  con  iniezioni  sottocutanee  o  intravenose  di  sangue 
infetto. 

Il  siero  dei  cani  iperimmunizzati,  alla  dose  di  3-5  cmc.  protegge 
gli  animali  contro  l'inoculazione  di  3-5  goccie  di  sangue  virulento, 
che  uccide  certamente  i  cani  di  controllo.  Può  anche  impedire  la 
morte  degli  animali  iniettato  24  ore  e  anche  42  ore  dopo  l'inocula- 
zione del  virus,  ma  è  senza  azione  se  si  interviene  dopo  la  comparsa 
del  parassita  nel  sangue. 

La  cura  con  sostanze  medicamentose  ha  dato  vari  risultati. 

Piana  e  Galli  Valerio  hanno  iiqpiegato  il  bromidrato  di  chinino  per 
inoculazione  sottocutanea.  Nel  Sud  Afrioa  THatcheon  avrebbe  ottenuto 
buoni  risaltati  con  dosi  ripetute  di  cloruro  d'ammonio  e  di  belladonna  ;  cosi 
pure  sembrano  avere  buoni  effetti  il  calomelano  e  il  benzoato  di  sodio: 
nelle  forme  croniche  il  Nocard  e  MotaS  consigliano  Parrhenal  sotto  cute. 

Nell'Eritrea,  nell'oscurità  completa  della  diagnosi,  si  adoperavano 
gli  anti-elmintici  e  le  iniezioni   sottocutanee   di   preparati  di  ferro. 

In  due  casi,  dopo  accertata  la  diagnosi,  noi  abbiamo  tentato  le 
iniezioni  sottocutanee  di  chinino  e  gli  animali  sono  guariti,  avendo 
presentato  degli  ascessi  in  qualcuno  dei  luoghi  di  iniezione. 

Il  dott.  Mozzetti,  per  la  sua  lunga  esperienza  e  per  le  ripetute 
osservazioni,  ci  riferì  che  aveva  potuto  notare  come  la .  guarigione 
avvenisse  più  facilmente  in  cani,  i  quali,  in  seguito  a  inoculazioni 
sottocutanee  di  medicamenti,  avevano  avuto  degli  ascessi. 

Per  varie  ragioni  noi  abbiamo  cercato  di  vedere  quale  azione 
avesse  sul  decorso  della  malattia  la  provocazione  artificiale  di  un 
ascesso.  I  risultati  sono  stati  notevoli  :  su  12  casi  così  trattati,  ab- 
biamo avuto  12  guarigioni.  Inoculavamo  nella  regione  pettorale  dei 
cani  malati  dell'essenza  di  trementina  pura  (da  5  a  10  goccie).  Si 
determinava  così  una  violenta  Toazione  locale,  accompagnata  da 
forte  elevazione  di  temperatura.   Aperto  l'ascesso,  dopo  2-3  giorni. 


cadeva  rapidamente  la  febbre,  le  condizioni  generali  dell'animale 
migliorayano,  la  sanguificazione  tornava  rapidamente  ial  normale; 
e  i  cani,  senza  presentare  più  alcun  sintomo  di  malattia,  in  breve 
periodo  di  tempo  si  ristabilivano  completamente. 

Accenniamo  per  ora  solo  i  fatti  constatati  senza  tentare  di  darne 
una  spiegazione,  se  cioè  l'effetto  della  iniezione  di  trementina  si 
debba  attribuire  alla  forte  elevazione  di  temperatura  che  segue  alla 
iniezione,  o  alla  iperleucocitosi  che  si  determina,  o  alla  messa  in  li- 
bertà, dal  corpo  dei  leucociti  stessi,  di  citasi  capaci  di  avere  azione 
sul  piroplasma. 

Sono  in  corso  esperienze  per  -vedere  se  tale  trattamento  corri- 
sponda anche  nella  piroplasmosi  bovina. 
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C)  Trlpauosomiasl. 

Nella  Colonia  Eritrea  nessun  lavoro  e  nessuna  osservazione  ac- 
cennava alla  presenza  di  una  tripanosomiasi  nel  bestiame.  Nei  primi 
di  luglio  1903  avevamo  nel  laboratorio  in  Asmara  un  torello  prò 
veniente  da  Adi-Nogò,  il  quale  era  stato  inoculato  sotto  cute  con  il 
sangue  tolto,  durante  il  periodo  dell'ipotermia,  dalla  giugulare  di  una 
vacca  malata  di  peste  bovina. 

Il  torello  ha  presentato  in  generale  il  decorso  e  il  quadro  clinico 
della  peste,  ma  si  ebbe  a  notare  qualche  irregolarità  nel  decorso 
della  temperatura  e  qualche  anormalità  nella  sintomatologia. 

Tre  giorni  prima  che  l'animale  morisse,  l'esame  del  sangue  ci 
rivelò  la  presenza  di  numerosi  tripanosomi. 

Possiamo  assolutamente  escludere  che  il  torello  sia  stato  infettato 
con  il  sangue  pestoso  inoculato,  perchè  l'esame  microscopico  di 
questo  è  stato  negativo,  e  llnoculazione  fatta  contemporaneamente 
nelle  pecore  (sensibilissime,  come  vedremo,  al  tripanosoma)  non  ha 
avuto  alcnn  esito.  Dobbiamo  quindi  ritenere  che  la  tripanosomiasi 
sia  stata  latente  nel  bov^lo  e  che  l'infezione  pestosa  l'abbia  resa 
manifesta.  Osservazioni  del  resto,  sulla  possibile  latenza  dell'infezione 
tripanosomica  negli  animali,  non  mancano. 

Neirintitato  Paatenr,  Caroungeaa  (16)  osservò  che  alcuni  dei  cavalli  an- 
namiti,  impiegati  per  la  preparazione  del  siero  contro  la  peste  babbonica, 
•  presentarono  durante  l'immunizzazione  i  sintomi  del  cosi  detto  «  morbo 
coitale  >  con  la  presenza  nel  sangue  di  un  tripanosoma,  mai  prima  d'allora 
rilevato.  Si  trattava  quindi  di  un  vero  parassitismo  latente:  il  tripanosoma, 
rimase  inattivo  neirorganismo  finché  una  causa  debilitante  gli  permise  di 
esercitare  la  sua  azione  patogena. 

Ck>8l  sembra  che  una  pregressa  malattia  abbia  reso  possibile  ed  evidente 
Pinfezione  con  il  tripanosoma  del  mal  de  Caderas  in  un  montone  (Ligniè- 
res)  (17). 

Nei  primi  tempi  noi  abbiamo  dovuto  studiare  il  tripanosoma  as« 
Bociato  alla  peste  bovina  negli  animali  da  esperimento,  buoi  e 
pecore,  perchè  nei  tentativi  di  isolare  il  tripanosoma  mediante  ino- 
culazione in*animali  non  suscettivi  alla  peste  bovina,  abbiamo  ri« 
scontrato  che  cani  e  topi  sono  anche  insensibili  all'azione  del  tripa- 
nosoma. Distingueremo  quindi  le  nostre  osservazioni  sui  bovini  in 
due  gruppi:  infezione  i^ista  (peste  bovina  e  tripanosoma),  infezione 
da  tripanosoma. 
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Infezione  mista,  —  La  peste  bovina  e  la  tripanosomiasi  nella 
doppia  infezione  sembrano  associarsi  nei  loro  effetti,  ma  domina 
sempre  il  quadro  della  peste  bovina.  La  morte  dell'animale  avviene 
in  8-9  giorni. 

Eiferiamo  il  decorso  e  il  quadro  clinico  del  torello  n.  7  di  pro- 
tocollo, inoculato  con  virus  misto,  vale  a  dire  con  sangue  pestoso 
ricco  di  tripanosomi. 

Il  decorso  della  temperatura  è  stato  molto  in>egolare:  come  nella  peste 
bovina  la  temperatura  è  salita  rapidamente  oltre  i  40^  in  4^  giornata  dalla 
inoculazione,  ma  poi  è  discesa  a  grandi  sbalzi  sotto  il  normale  non  presen- 
tando il  periodo  di  stato  caratteristico  e  la  rapida  discesa  per  crisi  come 
nella  peste. 

Clinicamente  l'animale  ha  avuto  le  manifestazioni  della  peste  :  iperemia 
deUe  congiuntive  e  secrezione  lacrimale,  scolo  dal  naso  ma  poco  accentuato, 
scarse  lesioni  boccali,  lievi  disturbi  intestinali  con  emissione  di  feci  liquide. 

Due  giorni  prima  della  morte,  l'animale  si  è  disteso  in  terra  con  il  collo 
in  forte  estensione:  gli  arti  posteriori  erano  disteni,  semiflessi  invece  gli 
anteriori.  Presentava  contrazioni  muscolari  prevalentemente  toniche  nel 
treno  posteriore:  clonico* toniche  nel  treno  anteriore.  Il  torace  OFa  sollevato 
in  fase  ispiratoria:  il  respiro  breve,  superficiale,  interciso:  l'espirazione 
incompleta.  Yi  era  anestesia  nel  treno  posteriore  fino  alla  regione  lombare  ; 
ipoestesia  nelle  regioni  dorsale  e  scapolare  :  riflessi  corneali  integri.  In  questo 
stato  l'animale  è  morto  in  ipotermia. 

Alla  sezione  si  sono  riscontrate  le  lesioni  caratteristiche  della  peste  bovina 
specie  nell'abomaso.  Si  rilevava  inoltre  anemia  delle  mucose  visibili,  liquido 
sieroso,  limpido,  giallo-citrino  nel  cavo  addominale  :  la  milza,  non  aumentata 
di  volume,  non  aveva  però  la  consistenza  normale  come  nella  peste  bovina, 
ma  era  facilmente  spappolabile  :  lieve  iperemia  delle  pie^meningi  :  emorragie 
sotto  mucose  nella  vescica. 

I  tripanosomi  sono  comparsi  nel  sangue  periferico  al  4^  giorno 
dall'inoculazione,  si  sono  mantenuti  più  o  meno  abbondanti  e  sono 
scomparsi  24  ore  prima  della  morte. 

Noi  abbiamo  già  veduto  come  la  piroplasmosi,  pur  aggravando  e 
rendendo  fatale  il  decorso  della  peste,  può  essere  rilevata  clinicamente 
solo  per  la  comparsa,  non  sempre  costante,   della  emoglobina  nelle 
urine;  la  triponosomiasi    invece    porta    con  sé  nell'ultimo    periodo    • 
della  malattia  una  sindrome  a  carico  del  sistema  nervóso  centrale. 

Tripanosomiasi,  —  Per  studiare  il  comportamento  del  solo  tri- 
panosoma nei  bovini,  ci  siamo  serviti  di  animali  i*quali,  *o  per 
aver  già  sofferto  la  «peste  bovina,  o  per  essere  stati  da  noi  vacci- 
nati, avevano  acquistato  l'immunità  contro  la  peste  stessa. 

L'infezione  non  ha  mai  decorso  acuto  :^  in  media  si  svolge  in 
30-40  gioini  ed  anche  più.  La  temperatura  ha  una  curva  irregolare: 
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preseata  elevazioni  le  quali  raggiungono   nella   sera   40^.  5-41^,  ma 
queste  oscillazioni  non  sono  regolari,  né  continue. 
Scarsa  è  la  sintomatologia. 

L'animale  presenta  mi  dimagramento  progressivo,  un  Heve  grado  di  anemia 
neUe  mucose  visibili  ;  è  pigro,  tardo  nei  suoi  movimenti.  Si  può  avere  arros- 
samento delle  congiuntive  con  scarsa  lacrimazione,  un  po'  di  secrezione 
nasale,  quasi  mal  disturbi  intestinali.  Il  pelo  è  irto,  ruvido  e  nell'ai  timo 
periodo  possono  apparire  delle  distrofie  cutanee.  19'egli  ultimi  giorni  l'ani- 
male rifiuta  il  cibo,  ha  sonnolenza  e  si  corica  facilment^.  Circa  34-48  ore 
prima  della  morte  si  abbandona  in  terra  con  gli  arti  posteriori  distesi  in 
contrazione  tonica;  ogni  tanto  presenta  qualche  fugace  contrazione  clonica; 
gli  arti  anteriori  hanno  contrazioni  clonico-toniche.  Yi  è  anestesia  nel 
treno  posteriore,  ipoestesia  nelle  regioni  dorsali  e  scapolari.  Dalla  bocca 
fluisce  abbondante  la  saliva:  le  palpebre  sono  divaricate,  i  bulbi  raotatl 
all'interno ,  i  riflessi  corneali  integri.  I^essuna  lesione  a  carico  dell'udito  ; 
l'animale  reagisce  agli  stimoli;  gli  sfinteri  funzionano.  Il  torace  è  sollevato 
in  fase  inspiratoria ,  il  respiro  è  superficiale,  gemente.  Il  polso  caudale  è 
normale,  il  cuore  debole.  L'animale  muore  in  ipotermia. 

I  tripanosomi  sono  presenti  nel  sangue  ma  non  costantemente: 
essi  appaiono  al  4^.  giorno  dall'inoculazione  e  in  generale  la  loro 
presenza  n  jcircol  periferico  è  in  rapporto  con  le  elevazioni  feb- 
brili. 

All'autopsia  si  riscontra  notevole  dimagradento  ;  le  mucose  sono  pallide  ; 
le  glandolo  inguinali  e  ascellari  sono  ingrossate,  molli,  e  presentano  emor- 
ragie al  taglio.  Isella  cavità  peritoneale  ri  riscontra  notevole  quantità  di 
liquido  limpido,  giallo-chiaro:  nessuna  alterazione  nel  peritoneo  parietale  e 
viscerale.  Il  fegato  è  aumentato  di  volume,  iperemico:  la  vescica  biliare 
distesa  per  notevole  quantità  di  bile  oscura,  fluida:  la  milza  non  è  ingran- 
dita. La  mucosa  dell'abomaso  è  edematosa,  con  qualche  emorragia  sottomu- 
cosa: in  alcuni  tratti  dell'intestino  si  notano  iperemie  e  piccole  emorragie 
puntiformi.  La  vescica  presenta  talora  emorragie  sottomucose:  l'urina  è 
lìmpida.  Isella  cavità  toracica  si  riscontra  scarso  liquido  sieroso  limpido  nel 
pericardio.  Il  cuore  aumentato  di  volume  è  in  diastole,  con  emorragie  sotto 
epicardiche  di  varia  dimensione.  Talora  si  riscontra  enfisema  polmonare. 

In  generalo  nei  casi  da  noi  esaminati  il  reperto  isto-patologico  è  stato  di 
poco  rilievo.  Abbiamo  riscontrato  lievi  alterazioni  a  carico  deUe  glandole 
linfatiche,  della  mil;3a  e  dei  reni. 

Le  glandole  linfatiche  presentano  in  qualche  caso  i  follicoli  non  distinti, 
con  aumento  degli  elementi  linfoidi. 

Isella  milga  si  può  notare  una  Iperplasia  degli  elementi  della  polpa. 

Nei  reni  i  tubuli  dilatati  contengono  nel  loro  lume  un  detrifns,  il  quale 
sembra  costituito  dalla  parte  protoplasmatica  delle  cellule  epiteliali,  i  cui 
residui  si  mostrano  appiattiti  e  contengono  i  nuclei  nettamente  visibili,  seb- 
bene poco  colorati. 

In  un  caso  abbiamo  rilevato  un  ispessimento  dell'endocardio,  con  chiazze 
di  infiltrazione  parvicellulare. 
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I^'essuiiA  idterazione  apprezzabUe  ci  è  apparsa  nel  fegato^  nel  cervello, 
cervelletto,  midollo  spinale,  midollo  delle    ossa,  nel  casi  esaminati. 

Le  rasee  ovine  nella  colonia  Eritrea  .sono  molto  sensibili  al  tri- 
panosoma riscontrato  nei  borini.  Qaesta  sensibilità  è  massima  per 
la  capra  abissina  (varietà  della  razza  O.  G.  africana)  e  per  la  p^ 
Cora  abissina  (varietà  della  razza  O.  A.  africana)  :  meno  accentnata 
ci  sembra,  almeno  dalle  esperienze  finora  eseguite,  nella  pecora 
Habab  o  del  Barca  (varietà  della  razza  O.  A.  sodanica).  Qaesta  di- 
versa suscettività  alla  tripanosomiasi  corrisponde  perfettamente  alla 
diversa  sensibilità  per  la  peste  bovina,  che  presentano  le  razze 
ovine  dell'Eritrea. 

Le  inoculazioni  sono  fatte  sotto  cute  con  sangue  ricco  di  tripa- 
nosomi, tolto  dalla  giugulare  di  un  cavallo  infettato  artificialmente. 

Il  decorso  e  il  quadro  clinico  è  lo  stesso  tanto  nelle  capre  quanto 
nelle  pecore.  La  malattia  dura  14-20  giorni  in  media  e  sempre  con 
esito  mortale. 

Diagramma  1^  -  Pecora  abissina.  Inoculazione  sotto  cute  5  cmc. 
di  sangue  ricco  di  tripanosomi  =  16  agosto  1903  :  morte  3  settem- 
bre 1903. 
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—  Reparto  negativo  di  tripanosomi; 
+       »         poeitiyo  » 

+  +       »         ricchissimo  • 


La  temperatura  ha  decorso  irregolare  :  presenta  elevazioni  anche 
fino  a  41®  8,  le  quali  si  mantengono  per  2-^  giorni  ;  discende  al 
normale  per  qualche  giorno,  per  poi  di  nuovo  riaccendersi;  si  ab- 
bassa rapidamente  prima  della  morte. 

Scarse  sono  le  manifestazioni  cliniche  :  l'animale  dimagra,  si  anemizza 
un  poco  :  raramente  ha  disturbi  intestinali.  Come  nei  bovini,  qualche  giorno 
prima  della  morte  appaiono  gravi  disturbi  nel  sistema  nervoso.  Gli  animali 
giacciono  distesi  in  terra  con  la  testa  in  forte  estensione  :  presentano  contra- 
zioni clonico -toniche  degli  arti  anteriori,  prevalentemente  toniche  dei  poste- 
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riorì.   Il   respiro  è   frequente,   superficiale,    e   la   morte   sopravviene    dopo 
24.48  ore. 

Il  passaggio  del  tripanosoma  da  pecora  a  pecora  sembra  ne  au- 
menti la  viralenza:  un  solo  passaggio  ha  prodotto  la  morte  in  8 
giorni  in  due  pecore:    non  abbiamo  però  per  ora  altre    esperienze. 

Anche  limitate  sono  le  nostre  osservazioni  sulle  pecore  Habab: 
in  due  pecore  Habab  e  in  una  abissina,  contemporaneamente  inocu- 
late con  lo  stesso  sangue,  abbiamo  avuto  la  morte  della  pecora  abis- 
sina in  10  giorni,  delle  pecore  Habab  in  43-45  giorni. 

All'autopsia  si  rileva  dimagramento  dell*animale  e  anemia  delle  mucose 
visibili  :  lieve  tumefazione  delle  glandolo  inguinali  e  ascellari  :  nel  peritoneo 
si  riscontra  scarso  liquido  sieroso,  talora  siero-emorragico:  nessuna  lesione 
macroscopica  nel  fegato  :  la  milza  in  qualche  caso  è  lievemente  aumentata 
di  volume,  con  la  polpa  friabile.  Scarse  lesioni  appaiono  nel  sistema  dige- 
rente: qualche  emorragia  sottomucosa  nello  stomaco  e  iperemia  nel  tenue. 
I  reni  sono  talora  iperemici.  Nessun  altro  fatto  degno  di  nota. 

Come  nei  bovini,  cosi  anche  nelle  capre,  il  reperto  isto-patologico  è  di 
poco  rilievo. 

Ije  glandole  linfatiche,  il  fegato^  il  sistema  nervoso  centrale,  i  testicoli  non 
presentano  alterazioni  degne  di  nota. 

Nei  reni,  si  possono  riscontrare  lesioni  di  vario  grado  nei  tubuli  con- 
torti a  carico  degli  elementi  epiteliali:  questi  in  alcuni  punti  si  presentano 
rigonfi,  a  limiti  indistìnti,  con  protoplasma  di  aspetto  polverulento  e  con 
nucleo  pallidamente  colorato;  in  altri  punti  appaiono  colpiti  da  necrosi. 

In  qualche  caso  vi  era  una  iperplasia  degli  elementi  della  polpa  splenica. 

Il  reperto  parassitario  nel  sangue  periferico  non  è  costante:  i 
tripanosomi  appaiono  in  circolo  in  genere  al  4°  giorno  dall'inocu- 
lazione: da  prima  scarsi,  divengono  sempre  più  numerosi  per  poi 
scomparire  e  successivamente  tornare.  In  genere  all'elevazione  feb- 
brile corrisponde  presenza  di  tripanosomi  nel  sangue  periferico. 

Riguardo  alla  rasza  equina  noi  abbiamo  le  osservazioni  di  un 
cavallo  e  di  un  asino. 

Il  cavallo  di  razza  abissina  è  stato  inoculato  sotto  cute  con 
cmc.  10  di  sangue  ricco  di  tripanosomi  prelevato  dalla  giugulare  di 
un  torello. 

L'animale  non  ha  presentato  alcuna  reazione  i^el  punto  di  ino- 
culazione: noi  lo  abbiamo  seguito  dal  settembre  1903  ai  primi  di 
febbraio  1904.  Durante  questi  5  mesi  il  cavallo  ha  presentato  irre- 
golarmente accessi  febbrili.  La  prima  elevazione  di  temperatura, 
all'8^  giorno  dall'inoculazione,  ha  coinciso  con  la  comparsa  dei  tri- 
panosomi in  circolo.  L'accesso  febbrile  durava  generalmente  24  ore  ; 
qualche  volta  si  protraeva  anche  per  qualche  giorno,  e  poi  la  tem- 
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peratnra  per  crisi  tornava  al  normale.  Nell'esaminare  il  lango  dia- 
gramma della  temperatura  si  rileva  che  gli  intervalli  apirettici 
oscillano  tra  3-9  giorni  e  si  rileva  anche  che  i  minimi  della  tem- 
peratura si  vanno  progressivamente  abbassando^  fino  a  raggiungere 
al  mattino,  nel  mese  di  dicembre  e  gennaio,  i  34^-35^:  poi  si  sono 
risollevati  oscillando  tra  SS^-SG*". 

Clinicamente  l'animale  ha  presentato  notevole  dimagramento  ed  anemia 
profonda  delle  mucose  visibili:  non  si  è  mai  manifestato  alcun  edema  negli 
arti,  nelle  regioni  addominali  o  genitali.  Ogni  tanto  presentava  per  breve 
periodo  di  tempo  un'incoordinazione  nei  movimenti  e  accenni  a  paresi  del 
treno  posteriore:  tali  disturbi  poi  rapidamente  scomparivano.  H  sangue  era 
divenuto  sieroso,  fluido:  la  coagulazione  avveniva  lentamente,  le  emazie  si 
depositavano  al  fondo. 

Nel  gennaio  trasmetteva  ancora  tipicamente  la  tripanosomiaai 
alle  pecore. 

I  tripanosomi  erano  sempre  presenti  in  grande  quantità  durante 
gli  accessi  febbrili,  assenti  nei  periodi  di  apiressia  (1). 

Un  asinelio  africano,  inoculato  con  sangue  di  bue,  ha  presentato 
dopo  12  giorni  una  lieve  elevazione  febbrile  di  24  ore,  durante  la 
quale  si  sono  riscontrate  nel  sangue  periferico  scarse  forme  di  tri- 
panosomi. La  temperatura  si  è  poi  mantenuta  normale;  il  reperto 
nel  sangue  è  stato  sempre  negativo;  l'animale  è  morto  dopo  5  mesi. 

Clinicamente  presentava  dimagramento  progressivo:  ogni  15-20  giorni 
aveva  paresi  del  treno  posteriore,  per  la  quale  l'andatura  diveniva  barcol- 
lante, atassica:  l'animale  rimaneva  coricato  in  terra,  continuando  a  man- 
giare:  senza  presentare  altri  fenomeni,  questi  disturbi  scomparivano  dopo 
3*4  giorni. 

All'autopsia  abbiamo  riscontrato  abbondante  liquido  sieroso  nel  peritoneo 
con  albumina,  leucociti  e  qualche  emazia:  nel  piccolo  bacino  edema  gela- 
tinoso :  il  fegato,  la  milza,  i  reni  erano  normali  :  nessuna  lesione  nell'appa- 
recchio digerente.  Nelle  cavità  pleuriche  e  nel  pericardio  vi  era  liquido 
sieroso,  limpido  :  attorno  al  cuore,  specialmente  lungo  le  coronarie,  vi  era 
edema  giallastro  gelatinoso.  Nelle  urine  assenza  di  albumina. 

Abbiamo  inoculato  infine  sotto  cute  tre  scimmie  :  un  Cercopiihecns 
griseoviridis  e  due  Cinocephalus  amadrias.  Qtìi  animali  hanno  avuto 
qualche  accesso  febbrile,  senza  altri  fenomeni  :  il  reperto  del  sangue 
è  stato  sempre  negativo.  Le  nostre  osservazioni  si  sono  protratte 
per  4  mesi. 


(1)  Il  cavallo  è  morto  il  28  agosto  1004.  Ha  continuato  a  presentare  a 
intervalli  accessi  di  paresi  del  treno  posteriore  e  fenomeni  di  incoordina- 
zione nei  movimenti. 
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Assolutamente  refrattari  si  sono  mostrati  alle  inocalazioni  intra- 
traperitoneali  i  topi  grìgi  di  casa  e  di  campagna,  i  cani,  le  cavie  e 
i  conigli.  Solo  i  topi,  dopo  24  ore,  hanno  presentato  per  qualche 
giorno  rare  forme  di  tripanosomi  nel  sangue  periferico,  ma  non 
hanno  avuto  alcun  sintomo  di  malattia,  e,  sacrificati,  non  hanno  mo- 
strato alla  autopsia  alcuna  lesione. 

Descrizione  del  tripanosoma.  —  Abbiamo  studiato  il  tripanosoma  a 
fresco  e  in  preparati  colorati,  sia  con  il  bleu  di  metilene,  sia  con 
le  speciali  colorazioni  di  Bomanowski  e  Ghiemsa.  All'esame  a  fresco 
il  protozoo  ha  la  forma  e  l'aspetto  comune  a  tutti  i  tripanosomi: 
presenta  un  corpo  sottile,  fusiforme,  con  protoplasma  non  omogeneo 
ma  granuloso  :  un  estremo  del  corpo  assottigliato  (estremo  posteriore 
per  la  maggior  parte  degli  osservatori,  anteriore  per  altri)  si  pro- 
segue in  un  lungo  flagello  :  l'altro  estremo  è  anche  esso  quasi  aguzzo 
o  lievemente  arrotondato:  tra  l'una  e  l'altra  estremità  una  mem- 
brana sottilissima  percorre  tutto  il  corpo  del  tripanosoma  e  si  perde 
nel  flagello.  Quasi  verso  la  metà  presenta  un  corpo  ovale,  più  ri- 
frangente, il  quale  occupa  quasi  tutta  la  larghezza  del  tripanosoma 
e  ha  dei  punti  più  brillanti:  vicinissimo  all'estremo  non  flagellato 
si  osserva  un  punto  molto  rifrangente,  al  quale  segue  uno  spazio 
ovalare  più  chiaro. 

Le  dimensioni  del  parassita  variano  nelle  forme  giovani  e  nelle 
adulte  :  le  forme  giovani  sono  lunghe  14-16  u^  le  adulte  24  p.,  com- 
preso il  flagello:  la  larghezza,  misurata  a  livello  del  nucleo,  è  di 
2-3  [k  :  non  appare  una  differenza  fra  le  forme  osservate  nel  bue, 
nel  cavallo,  nelle  pecore. 

Il  parassita  è  mobile,  con  un  movimento  serpentino  ondulatorio  : 
progredisce  quasi  sempre  con  l'estremo  non  flagellato,  qualche  volta 
con  il  flagello  il  quale  è  mobilissimo  e  sferza  vivacemente  i  glo- 
buli rossi.  La  membrana  ha  un  movimento  ondulatorio,  e  le  ondu- 
lazioni si  dirigono  dal  flagello  all'estremo  opposto  (il  quale  appare 
allora  rotondo,  ovoidale)  oppure  viceversa.  Talora  infine  il  tripano- 
soma presenta  un  movimento  a  scatto  :  il  corpo  si  piega  su  sé  stesso 
ad  arco  e  si  distende  poi  bruscamente.  Mediante  i  movimenti  com- 
binati, del  flagello  e  della  membrana,  il  parassita  si  sposta  rapida- 
mente sotto  il  campo  del  microscopio.  La  mobilità  del  tripanosoma 
varia  secondo  l'età  e  secondo  l'ospite.  Le  forme  giovanissime  hanno 
un  movimento  talmente  vivace  che  l'occhio  talora  riesce  a  seguirle 
con  difficoltà,  senza  potere  apprezzare  alcun  particolare  di  strut- 
tura :  le  forme  adulte  hanno  invece  un  movimento  più  lento.  Il  tri- 
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panosoma  è  più  mobile  nel  flangue  delle  pecore  e  dei   buoi  che   in 
quello  del  caYallo. 

Nei  preparati  colorati  1  caratteri  morfologici  sono  più  eri- 
denti. 

Nelle  colorazioni  semplici  il  protoplasma  appare  colorato  irre- 
golarmente in  bleu:  presenta  delle  zone  chiare  e  dei  punti  forte- 
mente colorati. 

Nelle  colorazioni  differenziali  con  il  metodo  Bomanowski  e 
Qiemsa  (fig.  18)|  il  corpo  protoplasmatico  appare  azzurro  pallido, 
con  qualche  granulo  colorato  più  fortemente.  Vicinissimo  all'estremo 
non  flagellato,  giace  un  corpicciuolo  di  cromatina  rotondo  od  ovoidale, 
disposto  lungo  l'asse  maggiore  del  parassita  (micronucleo  o  nucleolo 
o  centrosoma)  (18)  :  spesso  l'estremità  sembra  costituita  dall'ammasso 
di  cromatina.  Dal  centrosoma,  in  evidente  connessione  con  esso, 
parte  un  filamento  di  cromatina  che  si  continua  poi  nel  flagello: 
ad  esso  filamento  è  affidata  la  membrana  ondulante,  la  quale  è 
colorata  pallidamente  e  non  si  prolunga  oltre  il  corpo  propriamente 
detto. 

Quasi  nel  mezzo  del  corpo  vi  è  il  macronucleo  o  nucleo,  il  quale 
è  costituito  da  un  ammasso  di  cromatina,  colorato  più  o  meno  uni- 
formemente in  rosso:  è  ovoidale  ed  occupa  con  il  suo  diametro 
minore  quasi  tutta  la  larghezza  del  parassita.  Fra  il  centrosoma  e 
il  nucleo,  vicinissimo  al  centrosoma,  si  riscontra  il  vacuolo,  al  quale, 
secondo  Laveran  e  Mesnil  non  si  può  dare  alcuna  importanza, 
perchè  è  di  forma  e  di  posizione  molto  variabile  e  non  appare  nei 
preparati  di  sangue  bene  fissati:  l'abbiamo  disegnato  nelle  nostre 
figure,  perchè  riesce  evidente  anche  nelle  osservazioni  a  fresco.  In 
qualche  forma,  sempre  però  adulta,  si  riscontrano  sparsi  nel  pro- 
toplasma alcuni  granuli  di  cromatina. 

Forme  di  moltiplicazione.  —  La  forma  di  moltiplicazione  che  noi 
abbiamo  riscontrato  nel  sangue  circolante  è  per  divisione  longitu- 
dinale. 

Il  parassita,  r^giunta  la  sua  massima  lunghezza,  perde  la 
vivacità  dei  suoi  movimenti.  Il  primo  a  dividersi  è  il  centrosoma, 
collocato  nell'estremo  non  flagellato:  i  due  piccoli  ammassi  di 
cromatina,  derivanti  dalla  divisione,  si  allontanano  e  si  collocano 
parallelamente  fra  di  loro,  ma  uno  un  po'  più  indietro  dell'altro. 
Segue  poi  la  divisione  dell'ammasso  centrale  di  cromatina  il  quale 
si  allarga  nella  direzione  della  lunghezza  del  corpo:  là  sostanza 
nucleare  più  spesso  si  accumula  nei  due  poli:  e  le  due  porzioni, 
che  ne  risultano,  si  spostano,  e,  come  quelle   derivanti   dalla    divi- 
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flione  del  centroBoma,  non  rimangono  nello  stesso  piano,  ma  ana 
Tiene  a  collocarsi  di  lato  e  inferiormente  all'altra.  La  divisione  del 
flagello  sembra  si  inizii  dal  centrosoma:  nelle  forme  in  divisione 
abbiamo  potnto  riscontrare  tra  il  centrosoma  e  il  nucleo  un  fila- 
mento sottile  colorato  in  rosso,  che  sembra  quasi  rinnire  1  due 
ammassi  di  cromatina.  Il  Martini  (19)  ha  appunto  osservato  nella 
divisione  del  Trip,  del  Nagana  che  il  ciglio  comincia  a  dividersi  in 
vicinanza  del  centrosoma  e  la  divisione  si  affonda  sempre  più  in 
'direzione  del  nucleo  per  poi  raggiungere  l'estremo  flabellato.  Dei 
due  flagelli  che  derivano  abbiamo  potuto  osservare  anche  noi  che 
uno  sembra  più  piccolo  dell'altro. 

Avvenuta  Ta  divisione  dei  nuclei  e  del  flagello,  segue  la  divi- 
sione del  protoplasma,  la  quale  si  compie  secondo  una  linea  un  po' 
obliqua,  che  si  inizia  circa  a  metà  della  distanza  tra  i  due  centro- 
somi dall'orlo  protoplasmatico,  passa  fra  1  due  nuclei  e  termina 
all'estremo  flagellato.  Cosi  i  due  nuovi  parassiti  si  separano  fra 
di  loro. 

Plimmer  e  Bradford  (20)  hanno  descritto  nel  tripanosoma  del 
Nagana  una  divisione  trasversale  :  noi  non  l'abbiamo  mai  osservata 
nel  nostro  tripanosoma.  i 

Sotto  il  campo  del  microscopio  abbiamo  potuto  osservare  qualche 
volta  che  due  tripanosomi  adulti  si  avvicinano  e  si  accollano  stret- 
tamente per  una  piccola  zona  di  contatto  negli  estremi  non  cigliati: 
il  movimento  delle  membrane  non  fa  più  riconoscere  la  distinzione 
fra  i  due  parassiti:  si  ha  così  l'impressione  di  un  corpo  fusiforme 
unico  con  due  flagelli  agli  estremi.  Dopo  essere  rimasti  uniti  per 
un  periodo  di  tempo  variabile  fino  a  30  minuti  primi,  i  due  tripa- 
nosomi si  separano  nuovamente,  dando  l'illusione  di  una  divisione 
trasversale.  Ziemann  (21)  emette  il  duobio  se  possa  trattarsi  di  una 
vera  copulalazione  tra  parassiti  maschili  e  femminili,  i  quali  ultimi 
si  distinguerebbero  per  una  più  intensa  colorazione  in  bleu  del 
protoplasma.  Abbiamo  riscontrato  talora  delle  forme  le  quali  ave- 
vano il  protoplasma  più  intensamente  colorato  di  altre,  ma  non 
abbiamo  elementi  sufficienti  per  ritenerle  forme  femminili.  Secondo  % 
Laveran  e  Mesnil  invece  queste  forme  avrebbero  solo  il  significato 
di  forme  iniziali  di  agglomerazione  dei  parassiti. 

Abbiamo  potuto  seguire  sotto  il  campo  del  microscopio  la  riu- 
nione dei  tripanosomi  nelle  forme  a  rosetta  :  più  tripanosomi  si  riu- 
niscono per  l'estremo  non  flagellato  :  si  forma  cosi  una  rosetta  di 
un  numero  vario  di  individui,  tutti  con  l'estremo  non  flagellato  al 
centro  e  con  i  flagelli  mobili  alla   periferia.   Non  abbiamo   riscon- 
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trato accenni  alla  rianione  a  rosetta  ;DLel  sangue,  disteso  sni  Tetrinl 
e  immediatamente  fissato  dopo  la  presa. 

Oltre  le  forme  tipiche  del  tripanosoma  si  riscontrano  altre  forme 
del  parassita.  Alcune  hanno  l'aspetto  di  un  girino  (fig.  21)  :  l'estremo 
non  flagellato  è  quasi  sferico,  il  flagello,  se  ancora  presente,  appare 
cortissimo:  il  centrosoma  e  il  nucleo  sono  presenti.  Vi  sono  poi 
forme  rotondeggianti  (fig.  20)  nelle  quali  si  riconosce  solo  la  presenza 
di  due  ammassi  di  cromatina,  poco  differenti  fra  loro  per  gran-* 
dezza.  A  forme  degenerative  appartengono  certamente  delle  forme* 
immobili,  quasi  diafane,  nelle  quali  è  talvolta  difficile  percepire  il 
contomo  :  al  posto  del  nucleo  si  riscontrano  più  corpicciuoli  rifran- 
genti: il  centrosoma  è  appena  riconoscibile:  nel  protoplasma  si  ve- 
dono parecchi  vacuoli  di  varia  dimensione. 

Non  sembra  esservi  un  rapporto  costante  tra  il  decorso  della 
temperatura  e  la  presenza  dei  tripanosomi  nel  sangue  periferico. 
Tanto  nei  buoi  quanto  nelle  pecore,  i  tripanosomi  appaiono  in  cir- 
colo solo  al  4^  giorno  dall'inoculazione  sottocutanea:  nel  cavallo 
sono  comparsi  air8^,  nell'asino  al  12^,  quasi  in  rapporto  diretto  con 
la  diversa  suscettibilità  degli  animali  all'adone  patogena  del  tripa- 
nosoma stesso.  Nella  pecora,  della  quale  abbiamo  presentato  il  dia- 
gramma, i  tripanosomi,  comparsi  nel  sangue  al  4°  giorno,  sono  au- 
mentati in  numero  rapidamente  e  si  sono  mantenuti  presenti  per 
48  ore  :  poi,  caduta  la  temperatura,  sono  scomparsi  dal  circolo  pe- 
riferico e  per  tre  giorni  il  reperto  del  sangue  è  stato  negativo:  al 
9^  giorno  dalla  inoculazione  sono  riapparse  rare  forme,  la  tempera- 
tura si  è  di  nuovo  innalzata  e  contemporaneamente  i  tripanosomi 
sono  divenuti  ptii  numerosi.  È  certo  che  ad  ogni  accesso  febbrile  ab- 
biamo constatato  in  tutti  gli  animali  la  presenza  di  tripanosomi 
nel  sangue  periferico  :  essi  rappresentano  una  generazione  nuova 
del  parassita,  perchè  sono  forme  di  piccola  dimensione  e  vivacis- 
sime nei  loro  movimenti. 

Durante  l'apiressia  il  reperto  in  generale  è  negativo,  ma  non  è 
escluso  che  si  possano  trovare  presenti,  sebbene  in  iscarso  numero. 
#  È  sorprendente  la  scomparsa  improvvisa  dei  tripanosomi.  Ab- 
biamo avuto  occasione  di  esaminare  una  pecora  poche  ore  prima 
della  morte  e  trovare  nel  sangue  un  reperto  ricchissimo,  tanto  da 
aversi  10-15  tripanosomi  per  ogni  campo  di  microscopio.  Dopo  due 
ore  l'animale  morì  :  ed  eseguita  immediatamente  l'autopsia  non  ci 
è  stato  possibile  di  osservare  tripanosomi,  almeno  sotto  il  loro  aspetto 
caratteristico,  sia  nel  sangue  del  cuore,  sia  in  tutti  gli  organi  in- 
terni, midolla  delle  ossa,  ecc.  Come  avvenga  questa  subitanea  scom- 
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parsa dei   parassiti,  quali  siano  i  loro  residai  o  quale  forma  assu- 
mano da   sfuggire  all'esame  microscopico,  noi  non  siamo  riusciti  a 
decidere.    Sta  il  fatto  però  che,  quando  anche  non  si  trovano  i  tri- 
panosomi negli  esami  microscopici,  il  sangue  è    sempre  infettante. 

Queste  sono  le  osservazioni  che  abbiamo  potuto  fare  in  Asmara, 
nel  laboratorio,  con  il  tripanosoma  trovato  nel  bue  e  rivelato  dalla 
peste  bovina. 

Il  reperto  ci  faceva  supporre  che  dovesse  esistere  nella  Colonia 
Eritrea  vjUaffesione  del  bestiame  dovuta  al  tripanosoma.  Infatti,  sulla 
fine  di  settembre  1903  abbiamo  avuto  occasione  di  esaminare  una 
mandria  di  buoi,  condotta  da  pastori  nomadi,  la  quale  dalla  costa 
era  salita  verso  Nefasit  in  cerca  di  pascolo.  Molti  degli  animali 
erano  malati  da  più  tempo  ;  presentavano  clinicamente  dimagramento 
più  o  meno  accentuato,  lieve  flogosi  catarrale  delle  congiuntive  e 
qualche  disturbo  inteìstinale  ;  non  si  riscontravano  edemi.  L'esame 
microscopico  del  sangue,  prelevato  da  22  animali  malati,  ci  ha  rile- 
vato la  presenza  in  15  di  essi  di  un  tripanosoma  identico  a  quello 
che  abbiamo  studiato. 

La  malattia  è  dagli  indigeni  conosciuta  sotto  il  nome  di  giaàn: 
e  dalle  informazioni  assunte  sembra  che  essa  risieda  lungo  il  lito- 
rale e  nella  zona  bassa  del  Sahel:  avrebbe  la  stessa  distribuzione 
geografica  della  piroplasmosi  bovina.  Sembra  che  la  malattia  abbia 
un  decorso  cronico,  da  pochi  mesi  a  un  anno  ;  e  gli  animali  più  gio- 
vani sarebbero  meno  resistenti.  Si  manifesta  più  facilmente  durante 
l'epoca  della  siccità,  e  i  pastori  affermano  essere  la  malattia  dovuta 
alla  puntura  di  una  mosca. 

Nelle  nostre  ricerche  noi  non  abbiamo  trovato  esemplari  della  mosca 
tsétsé  :  frequenti  sono  l'Hyppobosca  e  il  Tabanus.  In  India  è  stato 
incolpato  di  trasmettere  la  surra  il  genere  Tabanus  (Tab.  tropicus  e 
lineola):  in  Giava,  durante  l'epizoozia  di  surra  nel  1901,  la  ma- 
lattia probabilmente  era  trasmessa  da  un  Tabanus.  Il  Laveran  (22) 
ha  comunicato  che  le  esperienze  fatte  dal  Theiler  sul  tripanosoma  del 
Transvaal,  agente  della  cosidetta  «  Galziekte  »  nei  bovini,  hanno 
dimostrato  che  alcune  specie  del  genere  Hyppobosca,  e  più  special- 
mente l'Hyppobosca  rufipes  e  il  maculata,  sono  capaci  di  trasmet- 
tere la  malattia  da  animali  malati  ad  animali  sani. 

.  Bìassu mondo  le  nostre  brevi  osservazioni,  noi  abbiamo  riscontrato 
neir  Eritrea  un  tripanosoma  il  quale  è  patogeno  per  i  bovini  e  in 
sommo  grado  per  le  pecore  :  il  cavallo  e  V asino  sembrano  anch'essi 
suscettibili:  tutti  gli  altri  animali  da  esperimento^  cani^  topi,  polli ^ 
cavie  e  conigli^  si  sono  dimostrati  refrattari. 
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Vediamo  ora  breYemente  quali  rapporti  possa  avere  il  tripanosoma 
da  noi  riscontrato  in  Eritrea  con  i  tripanosomi  finora  studiati  nelle 
infezioni  degli  animali  utili. 

Nell'Eritrea  e  neirAbisBinia,  nel  Nord  dell'Africa  orientale,  le 
indicazioni  su  tripanosomiasi  degli  animali  o  mancano  o  sono  poco 
precise,  come  OBserrano  Laveran  e  Mesnil. 

NeU'Abissinia,  Agatarchides  e  James  Bruca  avrebbero  segnalato  la  pre- 
senza di  mosche  probabilmente  tsétsé.  Durante  la  spedizione  inglese  in 
Abissinia  nel  1887,  i  caTalli  morirono  in  gran  numero:  il  Toterinario  HaUen, 
essendo  poi  stato  nelle  Indie,  fu  colpito  dalla  analogia  &a  la  surra  e  questa 
epizoozia  degli  equini,  ma  secondo  il  Brumpt  si  trattava  di  peste  equina  (1>. 

Secondo  Savouré  (Journal  d' agricalture  tropicale)  la  sun*a  infierirebbe 
nei  buoi  dell' Abissinia,  e  sarebbe  stata  importata  dai  buoi  di  Bombay^ 
acquistati  per  le  truppe  italiane.  Brumpt  crede  invece  che  sia  la  stessa  ma- 
lattia della  valle  deUa  Djouba  e  dell'Africa  orientale  ancora  più  a  sud,  e 
basa  la  sua  opinione  sulle  relazioni  commerciali  deirOgaden  con  queste 
regioni. 

Noi  ricorderemo  qui  solo  le  infezioni  tripanosomiche  negli  animali  utili, 
lasciando  da  parte  le  infezioni  da  tripanosomi  dei  pesci,  batraci^  rettili, 
uccelli  e  piccoli  mammiferi  (roditori,  ohirotteri,  insettivori)  e  Finfezione  da 
tripanosoma  dell'uomo. 

Le  tripanosomiasi  negli  animali  utili  ben  determinate  sono  sei: 

1.  Surra,  Malattia  in  generale  degli  equini  dell'India.  Ha  larga  diffu- 
sione nell'Asia  del  Sud  e  nella  Malaya:  è  stata  riscontrata  inoltre  nell'Est 
Africa,  e  recentemente  nelle  isole  Filippine  e  nell'isola  Maurizio,  dove  ha 
cagionato  gravi  perdite  anche  nei  bovini. 

2.  Nagana.  Infierisce  fra  bovini,  equini,  ecc.,  in  quasi  tutta  l'Africa 
del  Sud  e  più  specialmente  lungo  le  rive  dello  Zambese,  nei  possessi  inglesi 
e  tedeschi  deU'Est,  nel  Sudan,  nella  Somalia  e  probabilmente  anche  nel- 
l' Abissinia. 

3.  Oalaiekte  o  malattia  della  bilcy  la  quale  è  enzootica  nei  bovini  d'una 
gran  parte  dell'Africa  del  Sud. 

4.  Dourine  o  mal  del  coito.  Malattia  dei  cavalli  del  Nord  Africa  e  del 
Sud  Europa,  e  più  propriamente  si  può  dire  che  domini  attorno  al  bacino 
del  Mediterraneo:  è  stata  riscontrata  anche  in  Sina,  nell'Asia  Minore  e 
nel  Chili. 

5.  Mal  de  Caderas.  Malattia  degli  equini  nell'America  dei  Sud  (Pa- 
raguay, Brasile,  Perù,  Nord  della  Repubblica  Argentina). 

6.  Tripanosomasi  dei  cavalli  di   Oambia,   L'agente   patogeno,   il  Trip. 


(1)  Tedi  in  questi  Annali^  questo  fascicolo,  la  Memoria  sulla  peste  equina^ 
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dimorphoft,  si  differenzia  morfologicamente  da  tutti  1  tripanosomi  ben  carat- 
terizzati per  la  doppia  forma,  lunga  e  corta,  sotto  la  quale  si  presenta.  De- 
termina negli  animali  da  esperimento  una  malattìa  acuta  o  subacuta  (rodi- 
tori, cani  e  bovini)  o  una  malattia  cronica  (capre  e  montoni). 

Attorno  a  queste  sei  malattie,  bene  individualizzate,  si  raggruppano  altre 
osservazioni  di  infezioni  da  tripanosomi  negli  animali,  le  quali  e  per  il  de- 
corso clinico  e  per  i  caratteri  morfologici  dei  parassiti  si  avvicinano  più  o 
meno  alle  infezioni  classiche  descritte.  Laveran  e  Mesnil  si  domandano  se 
tutte  le  malattie  da  tsétsé  osservate  in  diverse  regioni  dell'Africa  costituiscano 
una  entità  morbosa  unica  o  piuttosto  un  gruppo  di  malattie  certamente 
affini,  ma  aventi  ciascuna  la  sua  individualità.  La  questione  ò  lungi  dal- 
l'essere risolta,  e  gli  autori  raggruppano  attorno  alla  nagana  le  epizoozie 
africane  degli  equini  e  dei  ruminanti,  dovute  a  tripanosomi,  1*  individualità 
dei  quali  non  è  ancora  bene  stabilita.  Tali  sarebbero: 

1.  Tripanosomiasi  nei  bovini  dell'Est  Africa  tedesco. 

2.  Tripanosomiasi  di  Togoland  negli  equini  e  nei  bovini. 

3.  Tripanosomiasi  degli  equini  In  Algeria. 

4.  Tripanosomiasi  dei  bovini  nel  Sudan  francese.  > 
Yi  sono  poi  le  osservazioni  su  una  tripanosomiasi  dei  dromedari  in  Al- 
geria (El  Debab)  e  una  tripanosomiasi  del  dromedari  nel  Sudan  (Mbori),  le 
quali  probabilmente  possono  avere  un  centro  comune  di  origine  e  sembrano 
trasmesse  da  tabani.  Noi  le  ricordiamo,  perchè  esiste  nella  Colonia  Eritrea 
una  malattia  dei  dromedari,  molto  temuta  dai  conducenti  le  carovane  e  de- 
nominata malattìa  delia  mosca.  Sospettiamo  si  tratti  di  una  •  tripanosomiasi, 
ma  non  ci  è  stato  possibile,  durante  la  nostra  permanenza  in  Colonia,  osser- 
vare alcun  caso  della  malattia. 

Una  differenziazione  dei  varii  tripanosomi  in  base  ai  caratteri 
morfologici,  secondo  le  ricerche  comparative  di  Habinowitsch  e 
Kempner  (23),  e  secondo  i  dati  di  Laveran  e  Mesnil  non  appare 
possibile.  La  forma  dell'estremo  non  flagellato^  la  posizione  del  centro- 
soma, la  maggiore  o  minore  granalazione  del  protoplasma  sono  tntte 
particolarità  morfologiche  che,  nelle  diverse  specie  animali  e  anche 
in  nno  stesso  preparato  di  nn  animale,  mostrano  tale  variabilità  da 
rendere  difficile  la  differenziazione  di  nna  singola  specie. 

Il  nostro  tripanosoma  si  differenzia  in  modo  netto  dal  tripanth 
soma  del  Caderas  per  la  facile  dimostrabilità  e  per  le  dimensioni 
del  centrosoma,  nonché  per  l'azione  patogena  sni  bovini  ed  ovini  ; 
dal  tripanosoma  della  Qalziekte  per  le  sae  dimensioni  più  piccole,  e 
per  essere  patogeno  per  altri  mammiferi  oltre  i  bovini  ;  dal  tripa- 
nosoma dimorphon  per  la  parte  libera  del  flagello,  e  perchè  le  forme 
più  piccole  del  nostro  non  sono  che  stadii  giovani  e  transitori  del 
parassita  ;  dal  tripanosoma  della  dottrine  perchè  i  bovini  sono  refrat- 
tari a  questa  malattia. 

Quindi  la  tripanosomiasi  dei  bovini  in  Eritrea  si  ravvicinerebbe  alla 
nagana  e  alla  surra,  ma  se  ne  differenzia  per  alcuni  caratteri. 
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Il  tripanosoma  dell'Eritrea  è  molto  mobile,  e  nelle  forme  giora- 
nissime  il  movimento  è  Tivacissimo;  può  darsi  che  il  trip,  vivax^ 
accennato  recentemente  in  Kameron  dallo  Ziemann  (11),  si  avvicini 
al  nostro. 

Nel  decorso  clinico  non  abbiamo  riscontrato  mai  ^dfem/ nell'infe- 
zione naturale  e  negli  animali  da  esperimento,  né  lesioni  cutanee  ; 
costante  è  la  sindrome  nervosa,  che  appare  negli  aitimi  giorni  prima 
della  morte. 

Il  tripanosoma  dell'Eritrea  è  patogeno  in  alto  grado  per  le  raeze 
ovine.  Secondo  Bruco  le  capre  e  i  montoni  indigeni  sono  meno  sen- 
sibili alla  nagana  che  gli  altri  mammiferi,  e  la  malattia  ha  in  loro 
nn  decorso  cronico  di  circa  5  mesi  ;  le  capre,  secondo  alcuni,  sono 
del  tutto  refrattarie  alla  surra,  o,  secondo  altri,  guariscono  costan- 
temente dopo  una  lunga  malattia  di  5-6  mesi.  Nelle  nostre  espe- 
rienze i  cani  e  i  topi  appaiono  refrattari  all'infezione,  mentre  questi 
animali  sonoi  migliori  reattivi  per  la  surra  e  per  la  nagana. 

Più  difficile  riesce  differenziare  la  tripanosomiasi  dell'Eritrea 
dalle  altre  tripanosomiasi  africane^  sebbene  anche  qui,  per  la  viru- 
lenza e  per  l'azione  patogena  del  tripanosoma,  si  allontani  dalle 
tripanosomiasi  dell'Est  Africa  Tedesco,  di  Togoland  e  degli  equini 
in  Algeria,  ricordando  un  po'  più  da  vicino  la  tripanosomiasi  dei 
bovini  nel  Sudan. 

Per  volere  però  ammettere  una  nuova  varietà  di  tripanosoma 
occorrerebbe  il  criterio  delle  inoculazioni  in  animali  già  immuniz- 
zati contro  le  altre  infezioni  tripanosomiche;  queste  ricerche  noi 
non  abbiamo  potuto  fare  per  mancanza  di  materiale  e  di  tempo. 

* 

Bi teniamo  da  ultimo  importante  riferire  juCosservasione  fatta  in  un 
bovino  negli  ultimi  giorni  della  nostra  permanenza  in  colonia,  osser- 
vazione la  quale  disgraziatamente  è  rimasta  isolata  ed  è  incompleta. 

Insieme  con  gii  animali  sieroproduttori  noi  avevamo  un  bue  abissino  di 
circa  due  anni,  il  quale  era  stato  vaccinato  nei  primi  di  novembre  1903 
contro  la  peste  bovina,  con  virus  di  pecora  e  siero.  La  vaccinazione  aveva 
avuto  un  decorso  regolarissimo  :  non  vi  era  stato  nessun  fatto  degno  di 
nota,  tranne  Televazione  della  temperatura,  la  quale  si  era  mantenuta  per 
quattro  giorni. 

L'animale  era  in  ottime  condizioni  di  salute  e  noi  ci  accingevamo  a  tra- 
sformarlo in  sleroproduttore. 

Il  27  dicembre,  nel  mattino,  l'animale  appariva  sonnolento,  si  coricava 
facilmente  in  terra  e  rifiutava  di  andare   al   pascolo.  Verso  le    10    antime- 
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ridiane  presentava  il  segaente  quadro  :  ranimale  era  in  piedi,  immobile,  con 
la  testa  b^Msa  e  le  orecchie  alquanto  pendenti;  gli  occhi  chiusi  come  se 
dormisse.  Scarsa  la  ruminazione,  il  respiro  normale.  19'essun  fatto  apprez- 
zabile alFesame  obbiettivo  a  carico  del  sistema  digerente,  circolatorio  e  respi- 
ratorio. Se  nulla  si  poteva  rilevare  di  anormale  nella  vita  vegetativa,  gravi 
invece  erano  i  disturbi  nella  vita  di  relazione.  L'animale,  sembrava  in  uno 
stato  di  catalessi.  Vi  era  una  sospensione  completa  delle  manifestazioni  volon- 
tarie :  sopra  tutto  degno  di  nota  era  l'attitudine  che  presentavano  i  muscoli 
della  vita  di  relazione  a  conservare  per  un  tempo  più  o  meno  lungo  gli 
atteggiamenti  che  venivano  loro  impressi,' per  quanto  questi  fossero  str|iui 
ed  incomodi.  Le  pose  più  grottesche  e  più  comiche  si  potevano  mantenere 
per  trenta  minuti  e  anche  per  qualche  ora,  alterando  in  parte  le  leggi  della 
gravità  e  della  fatica  muscolare  (Vedi  Tav.  II). 

CoUocata  la  coda  sul  fianco,  l'animale  non  faceva  alcun  movimento  per 
muoverla  ;  incrociate  le  gambe  anteriori  in  modo  che  potesse  appena  reg- 
gersi in  equilibrio,  rimaneva  per  lungo  tempo  in  quella  posizione  di  facile 
stanchezza  ;  collocato  il  muso  entro  un  recipiente  con  acqua  in  modo  che  il 
naseUo  e  le  narici  fossero  completamente  immersi,  l'animale  non  sollevava 
affatto  la  testa.  La  sensibilità  generale  eril  però  conservata:  dietro  forti 
stimoli  il  bue  si  destava  dal  letargo*:  apriva  gli  occhi  per  richiuderli  subito 
e  ricadeife  nello  stato  primitivo.  La  temperatura  era  37^4. 

Trascriviamo  il  diario  : 

28  dicembre.  —  L'animale  è  nelle  medesime  condizioni  di  ieri. 

29  dicembre.  —  L'animale  è  disteso  in  terra  :  ha  contrazioni  toniche  del 

« 

treno  posteriore.  Bifiuta  gli  alimenti  e  le  bevande.  Reagisce  agli  stimoli. 
La  respirazione  è  intercisa.  Temperatura  éO'. 

30  dicembre-4  gennaio.  —  L'animale  è  rimasto  sempre  nel  medesimo 
stato:  la  vita  vegetativa  ha  continuato,  rallentandosi  di  giorno  in  giorno. 
Vi  è  stata  emissione  ripetuta  «di  feci  solide  e  di  urine  limpide.  Il  respiro 
era  superficiale  e  frequente,  talora  profondo  e  raro.  Ha  avuto  emissione  di 
liquido  spumoso  dalle  nari  e  dalla  bocca.  La  temperatura  è  stata  sempre 
fra  36^.36<>. 

5  gennaio  1904.  —  L'animale  è  morto  nelle  prime  ore  della  notte. 

L'esame  dei  sangue  ripetuto  tutti  i  giorni  non  ha  dimostrato  la  presenza 
di  alcun  parassita.  É  stata  fatta  la  puntura  lombare  :  l'esame  del  liquido 
cefalo-rachidiano  centrifugato  non  hai  fatto  rilevare  alcun  elemento  degno 
di  nota. 

•  All'autopsia  abbiamo  riscontrato  dimagramento  notevolissimo.  Nella  ca- 
vità addominale  nessuna  lesione  apprezzabile':  milza  ^  normale^  fegato  lieve- 
ipente  aumentato  di  volume,  fatti  ipòstatici  nella  metà  sinistra  corrispon- 
dente al  decubito  dell'animale.  Intestini  normali,  quasi  vuoti  ;  nello  stomaco 
scarsi  residui  alimentari.  Nella  cavità  toracica:  pleuro-polmonite  ipostatica 
a  sinistra,  versamento  siero-emorragico  nel  pericardio,  cuore  in  diastole 
con  coaguli  rossi  nei  ventricoli.  -  *  « 

Aperta  la  cavità  del  cranio,  è  fuoruscita  abbondante  quantità  di  liquido 
cefalo-rachidiano  limpido.  La  dura  madre  era  ispessita,  alquanto  aderente 
e  iniettata;  sotte  le  pie  meningi  si  intravedevano  chiazze  rossastre  in 
corrispondenza  dei  lobi  frontali,  più  accentuate  a  destra  :  assenza  di  liquido 
o  di  essudati  sotto  l'aracnoide.  Il  cervéUo  era   diminuito  di   resistenza:  nel 
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lobo  frontale  di  destra  si  riscontraTa  tm  vasto  focolaio  di  rammollimento 
rosso,  circondato  alla  periferia  da  una  zona  iperemica  cosparsa  di  emorragie 
di  varia  dimensione,  digradanti  dal  focolaio  di  rammollimento  verso  il  tes- 
suto sano. 

Un  focolaio  di  rammollimento  più  limitato  si  riscontrava  nel  lobo  fron- 
tale di  sinistra.  Nessuna  lesione  apparente  del  ponte,  cervelletto,  midollo 
allungato,  midollo  spinale. 

All'esame  microscopico,  in  mezzo  a  un  detritus  costituito  da  residui  di  cel- 
lule  e  fibre  nervose,  di  corpuscoli  sanguigni  e  di  leucociti  (alcuni  dei  quali 
con  granuli  di  pigmenti  ematici)  si  riscontravano  numerosi  tripanosomi. 

I^ei  loro  caratteri  morfologici  i  parassiti  sembrano  discostarsi  alquanto 
dal  tripanosoma  da  noi  studiato.  Il  corpo  del  protozoo  (fig»  21)  è  più  sneUo, 
e  l'estremo  non  flagellato  ò  affilato  e  termina  in  una  sottile  punta,  ricor> 
dando  in  qualche  modo  l'aspetto  del  tripanosoma  Lewisii  ;  la  lunghezza  del 
parassita  è  di  26-28  a  e  la  larghezza  di  2-3  u.  A  qualche  distanza  dal- 
l'estremo non  flagellato  giace  il  centrosoma,  cui  segue  il  vacuolo  ;  il  nucleo 
è  collocato  neUa  metà  del  corpo:  l'unione  del  filamento  col  centrosoma  non 
appare  evidente. 

I  movimenti  del  protozoo  sdho  limitatissimi  per  le  condizioni  fisiche  del- 
l'ambiente nel  quale  si  trova;  predoiùiùano  i  movimenti  di  contrazione  del 
corpo  protoplasmatico,  mentre  limitati  sono  i  movimenti  del  flagello  e  della 
membrana  ondulante. 

Isella  maggior  parte  dei  tripanosomi  si  riscontrano,  con  le  colorazioni 
speciali,  numerosi  granuli  di  cromatina  scarsi  irregolarmente  nel  proto- 
plasma e  in  essi  non  riescono  evidenti  U  centrosoma  e  il  nucleo,  al  cui  posto 
si  osservano  più  granuli  di  sostanza  (aromatica.  Predominano  le  forme  a 
girino  e  le  forme  rotonde  (fig.  22),  grandi  quasi  come  un'emazia;  in  esse, 
in  mezzo  a  un  protoplasma  granuloso  con  vacuoli,  si  possono  riconoscere 
uno  o  due  granuli  di  cromatina. 

Gli  esami  ripetuti  di  tutti  gli  organi  dell'animale  non  ci  hanno  rilevato 
la  presenza  di  tripanosomi  ;  le  ricerche  batteriologiche  non  hanno  dimostrato 
alcun  microrganismo.  • 

Le  inoculazioni  di  emulsione  in  soluzione  fisologica  della  sostanza  cere- 
'  brale  in  pecore,  cani,  scimmie  e  buoi  non  hanno  avuto  esito.  * 

Sebbene  l'oBservazione  sia  isolata,  noi  la  riteniamo  degna  di  ri- 
lievo, sia  per  la  siatomatologia  presentata  dall'animale,  sia  per  le 
lesioni  speciali  nel  cervello  determinate   dal    tripanosoma. 

Solo  nella  tripanosomiasi  degli  equini,  studiata  da  Szewzyck  e 
Hennes  nella  valle  della  Zonsfana,  il  Eennes  insiste  sui  fenomeni 
accentuati  di  ebetndihe  e  di  sonnolenza,  presentati  dai  cani  nelle 
inoculazioni  sperimentali ,  rilevando  l'analogia  sintomatica  di  questa 
malattia  del  cane  con  la  malattia  del  sonno  nell'uomo. 

Nella  doarine  si  riscontrano  nel  midollo  spinale  focolai  di  ram- 
mollimento, estesi  6-8  cm.  :  e  tale  lesione  anatomo-patologica  non  si 
osserverebbe,  secondo  Laveran  e  Mesnil  in  nessuna  altra  malattia 
da  tripanosomi. 
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Bignardo  poi  ai  rapporti,  che  possono  correre  fra  le  tripanoso- 
miasi  degli  animali  e  la  tripanosomiasi  umana,  ricorderemo  che 
Vallèe  in  Alfort  ha  inocolato  una  vacca  con  sangue  di  un  ratto 
fortemente  infetto  con  il  trip,  gambiense.  L'inoculazione  ha  avuto 
risultato  positivo  ;  non  vi  è  stata  reazione,  nò  tripanosomi  all'esame 
istologico,  ma  il  sangue  della  vacca  si  è  mostrato  virulento  per  il 
ratto;  anche  Thomas  e  Linton  sarebbero  riusciti  a  infettare  un  bo- 
vino (Laveran  e  Mesnil). 

Noi  crediamo  che  //  caso  da  noi  osservato  si  potrebbe  clinicamente 
definire  come  malattia  del  sonno  nel  bue,  e  si  potrebbe  ravvicinare  alla 
malattia  del  sonno  nelPuomo,  alla  sindrome  cioè  finale  della  tripano- 
somiasi umana. 


Genelasionl* 

1^  Anche  nella  Colonia  Eritrea  esiste  la  malaria  dei  bovini. 

2^  Nelle  regioni  fra  il  litorale  e  la  zona  media  sembra  regni 
enzootica;  sull'altipiano  non  abbiamo  riscontrato  nessun  caso  spon- 
taneo della  malattia  e  quando  esiste,  l'infezione  è  latente. 

3^  La   peste   bovina  o  la   vaccinazione   antipestosa   mettono  in  * 
evidenza  l'infezione  latente. 

*  La  doppia  infezione  di  malaria  e  peste  è  difficile  a  rilevarsi 
clinicamente  :  nella  vaccinazione  antipestosa  invece  il  quadro  della 
malaria  bovina  si  svolge  tipicamente.  * 

4^  Il  piroplasma  riscontrato  sull'altipiano  rassomiglia  a  quello 
descritto  nelle  piroplasmosi  in  Europa. 

5^  Non  è  improbabile  che  nel  ciclo  di  sviluppo  del  piroplasma 
avvenga  una  coniugazione  dei  parassiti  adulti,  piriformi. 

6^  Si  riécontra  anche  nella  Colonia  Eritrea  la  piroplasmosi  canina. 

I  cani  italiani  importati  e  i  cani  di  Cassala  sono  i  più  sensibili 
all'infezione.  Il  decorso  e  il  reperto  anatomo-patologico  ricordano 
nei  cani  di  Cassala  la  piroplasmosi  canina  del  Sud- Africa:  nei  cani 
italiani  invece  la  piroplasmosi  canina  della  Francia. 

8^  La  provocazione  di  un  ascesso  artificiale  porta  a  guarigione 
i  cani  malati. 

9^  Nella  Colonia  Eritrea  domina  una  tripanosomiasi  nei  bovini, 
lungo  il  litorale  e  nella  zoila  bassa  del  Sahel. 

10^  La  capra  e  la  pecora  abissina  sono  sensibilissime  alla  azione 
patogena  del  tripanosoma  dei  bovini  :  il  cavallo  e  l'asino  sembrano 
meno  suscettivi  :  d  topi,  i  cani  e  le  scimmie  .sembrano  refi^attari. 
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11°  L'infezione  nei  bovini  potrebbe  raTYicinarsi  alla  nagana  o 
alla  surra  :  se  ne  differenzia  per  la  mobilità  del  tripanosoma,  per  l'as- 
senza di  edemi  e  di  lesioni  cutanee,  per  i  disturbi  nervosi  che  carat- 
terizzano l'ultimo  periodo  della  malattia,  per  la  sensibilità  delle 
razze  ovine,  per  la  refrattarietà  dei  cani  e  dei  topi. 

12°  In  un  bue  abbiamo  osservato  una  sindrome  morbosa  che  si 
potrebbe  definire  «  malattia  del  sonno  ». 

Alla  sezione  dell'animale  abbiamo  riscontato  due  focolai  di  ram- 
mollimento nel  lobi  frontali,  prodotti  da  un  tripanosoma,  il  quale 
era  assente  dal  sangue,  dagli  organi  e  dal  liquido  cerebro  spinale. 

Berna,  novembre  19Q4. 
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SPIEGAZIONE  DELLA  TAVOLA  I. 


Piroplasmosi  bovina  (fig.  1-12)  : 

Fig.  1-4  —  Forme  rotonde  piccole  del  parassita. 

Fig.  6-8  —  Forme  rotonde  grandi. 

Fig.  0>12  —  Forme  a  pera.  (Le   figure   10-11    rappresentano   probabil- 
mente una  fase  di  coniugazione  dei  parassiti). 

Piroplasmosi  canina  (fig.  13-17): 

Fig.  13  —  Fase  schizogonica  del  parassita. 

Fig.  14  —  Forme  piccole  rotonde. 

Fig.  15  —  Forma  rotonda  grande. 

Fig.  16  —  Forme  a  pera. 

Fig.  17  —  Probabile  forma  di  coniugazione. 

Tripanosomiasi  dei  bovini  (fig.  18-22): 
Fig.        18  —  Tripanosoma  adulto. 
Fig.        19  —«Forma  a  girino. 

■ 

Fig.        20  —  Forma  rotonda. 

Fig.  21-22  —   Tripanosoma   riscontrato   in   un   caso   di    «  malattia  del 

sonno  >  nel  bue. 

I  preparati  sono  stati  colorati  con  il  metodo  Bomanowski. 
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Amali  d'Igiene  sperimentale  (Nmia  serie). 

Voi.  XV.  Toh.  ti.  Memmo-Martoglio-Adani. 


ISTITUTO    SI  KRO -VACCI  NOOBNO     ERITREO 

laasiomi  pbr  lo  studio  dsllb  malatt»  diffusibili  in  britrba 


posto  oqixlna 

per  if  dott.  MEKMO  GIOTANNI.  ^  ' 


La  peste  equina  è  ana  malattia  conosciata  finora  nel  Snd  Africa 
e  denominata  perresiekte  (boero),  paardemiekte  (olandese)  od  horse- 
sicknesa;  e  sebbene  questi  nomi  altro  non  significhino  che  malattia 
dei  cavalli^  tuttavia  con  essi  s'intende  designare  una  speciale  malattia, 
la  quale  colpisce  principalmente  i  cayalli. 

Nella  Colonia  Eritrea  occorre  negli  equini  una  malattia,  chiamata 
col  nome  vago  di  tifo  climatico:  noi  abbiamo  rivolto  ad  essa  la  no- 
stra attenzione  per  i  danni  rilevanti  che  la  malattia  ha  prodotto 
durante  le  nostre  spedizioni  e  per  l'alta  importanza  che  ha  in  Col9nia 
pei  servizi  di  trasporto,  sia  in  tempi  normali,  sia  nel  caso  di  spo-  ' 
stamenti  di  grosse  masse  di  truppe^^ 

Le  nostre  osservazioni  e  le  nostre  ricerche  ci  hanno  condotto  ad 
identificare  la  malattia  con  la  horse^sichness  o  peste  equina:  e  cre- 
diamo utile  riassumere  quanto  si  conosce  sulla  malattia,  riferendoci 
specialmente  ai  lavori  dei  ricercatori  nel  Sud  Africa,  Theiler  (1)  ed 
Edington  (2). 

Già  nel  1780  e  più  tardi,  rapporti  di  coloni  olandesi  parlavano  nei  Sud 
Africa  di  una  paarden  o  perresiekte^  ma  alla  malattia  fu  data  maggiore  atten- 
zione solo  verso  la  metà  del  XIX  secolo.  Nel  1854>55  essa  si  manifestò  in 
modo  allarmante,  cagionando  la  perdita  di  oltre  64,000  animali  nella  Colonia 
del  Capo,  la  quale  ò  pur  piccola  parte  dell'Africa  del  Snd.  Nel  Natal  ap- 
parve grave  nel  1887  e  di  nuovo  nel  1891-92,  nel  qua!  tempo  si  diffuse 
fieramente  in  tutta  l'Africa  Australe.  Essa  è  stata  constatata  dal  Theiler 
nel  Transvaal,  Natal,  Matabeleland,  Betschuanenland  :  appare  anche  in  certi 
distretti  deUa  Colonia  del  Capo  e  nei  possedimenti  tedeschi  e  portoghesi. 
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Il  primo  stadio  fatto  nel  1881-  dal  colonnello  Teterìnario  Lambert  (3) 
concluso  per  la  sua  identità  con  il  carbonchio.  !Nel  1887  il  maggiore  veteri- 
nario IS'unn  (4)  nel  Katal,  per  incarico  della  reggenza  inglese,  riconosce,  per 
Pesame  del  sangue  e  per  i  risultati  delle  inoculazioni,  che  non  si  tratta  di 
carbonchio,  e,  senza  pronunciarsi  direttamente  sulla  natura  della  infezione, 
inclina  ad  ammettere  una  origine  malarica. 

Edington,  nella  Colonia  del  Capo,  ha  studiato  la  malattia  sperimental- 
mente fin  dal  1892,  e  i  suoi  risultati  sono  riuniti  nel  suo  JahresberichL  Le 
sue  osservazioni  furono  ritenute  come  fonte  principale  dai  veterinari  e  dagli 
altri  autori  stille  zoonosi  sud-africane. 

19'el  1893  il  Theiler  (5)  dà  una  buona  descrizione  clinica  della  peste. 

IfTel  1895  il  Sander  ritorna  nell'errore  del  Lambert,  ammettendo  il  car- 
bonchio;  ma,  for^e  per  fatale  coincidenza,  raccolse  il  materiale  d'esame  «a 
animali  carbonchiosi. 

Kel  1896  Bickmann  (7)  e  Qayes  (8)  poco  aggiiugoDo  ai  dati  già  acquisiti 
sulla  patologia  «della  peste. 

IfTel  19(X)  il  Bickmann  (9)  trova  che  il  filtrate  allo  Chamberland  rimane 
inattivo  ;  e  descrive,  nell'interno  dei  globuli  rossi,  dei  parassiti  che  crede 
poter  paragonare  alla  malaria  perniciosa  dell'uomo. 

Fel  1900  e  nel  1901  Mac  Fadyean  (10)  e  l^ocard  (11)  constatarono  la 
filtrabilità  del  virus  attraverso  le  candele  Chamberland  e  Berkefeld. 

Nel  1901  appaiono  due  lavori  completi  di  Edington  (2)  è  di  Theiler  (1). 

La  natura  della  malattia  sembrava  cosi  nettamente  stabilita,  quando  in 
quest'anno  l'Edington  (12)  modifica  in  parte  le  sue  vedute  e  viene  a  con- 
fondere il  concetto  della  peste  equina,  parlando  di  una  malarial  form  of 
sottth  African  Horse  sickness.  Egli  ammette  che  se  si  inoculano  con  sangue 
virulento  di  p«ste  equina  animali  naturalmente  poco ,  suscettivi  alla  malattia 
(asini,  buoi,  capre),  o  animali,  che  dopo  un  primo  attacco  hanno  acquistato 
immunità,  il  sangue  di  questi  animali  è  poi  capace  di  trasmettere  una  info* 
zione  modificata,  che  è  malarica  nel  tipo,  e  questa  infezione  è  associata  con 
la  {Assenza  di  parassiti  nel  globulo  rosso.  Kon  sappiamo  per  quale  ragione 
l'Edington  non  faccia  una  entità  morbosa  a  sé  della  malattia  riscontrata  e 
non  parli  di  piroplasmosi  equina,  separandola  nettamente  dalla  peste  equina. 
Nel  sangue  del  cavalli,  si  trova  spesso  un'ematozoo  intrdglobulare,  già  stato 
rilevato  nel  1897  dal  Guglielmi  di  Oastellaneta  (Lecce)  e  poi  nel  1898  da 
Bordet  e  Danysz  nell'Africa  del  Sud.  La  piroplasmosi  equina  è  enzootica  in 
tutta  l'Africa  del  Sud  :  è  stata  studiata  nel  Natal  e  nella  Colonia  del  Capo. 
Theiler  (13)  l'ha  osservata  in  differenti  regioni  dei  Transvaal  e  sopratutto 
in  Pretoria,  ih  eavalli  provenienti  dal  Basutoland  e  da  Yrij-Staat.  Il  La- 
veran  (14)  osserva  che  la  peste  equina  è  indipendente  dalla  piroplasmosi 
equina,  ma  che  le  due  malattie  possono  coesistere,  e  coesistono  in  partico- 
lar  modo  assai  spesso  nel  cavalli  del  Transvaal.  Noi  sappiamo  inoltre  che 
le  piroplasmosi  in  genere  possono  rimanere  talora  latenti  ed  essere  rilevate 
solo  quando  intervenga  un'altra  infezione  acuta,  cosi  come  Nicolle  e  Adii  Bey 
hanno  osservato  in  Turchia  (15),  e  noi  stessi  (16)  nell'Eritrea  abbiamo  potuto 
constatare  per  la  'peste  bovina,  la  quale  rende  evidente  la  piroplasmosi 
latente  nei  buoi*  Le  stesse  relazioni  potrebbero  verificarsi  tra  la  peste  equina 
e  la  piroplasmosi  equina,  tenendo  conto  che,  come  la  peste  equina,  anche  la 
peste  bovina  è  data  da  un  virus  filtrabile. 
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Secondo  le  relaaùom  dei  veterinari  inglesi  nella  campagna  del 
1868,  d^li  egiziani  nel  1875  e  quelle  di  molti  viaggiatori  e  di  indi- 
vidui che  soggiornarono  lungo  tempo  in  Abissinia,  nei  Bogos,  a 
Cheren  e  a  Massana,  si  pnò  ritenere  che  la  peste  equina  esista  da 
luogo  tempo  nella  Colonia  Eritrea:  gli  indigeni  la  chiamano  col 
nome  di  mendèf.  Con  l'occupazione  italiaiia  coincise  l'iiiBorgere  di 
una  gri^ve  epizoozia,  resa  più  facile  nei  quadrupedi  importati  dalle 
fatiche  e  dalle  condizioni  igieniche  poco  osservate  a  causa  delle 
esigenze  tattiche.  I  pareri  dei  veterinari  militari  furono  allora  di* 
scordi  e  si  ripeterono  gli  errori  già  avvenuti  nel  Sud  Africa.  Alcuni 
ammisero  una  infezione  carbonchiosa  (Adani)  (17):  altri  un  tifo  in-, 
tenso  dovuto  alle  speciali  condizioni  di  clima  e  di  località  (Botallo)  (18): 
altri  febbre  tifoidea  (Conti)  (19),  o  tifo  equino  (Plassio)  (20). 

Attualmente  nell'incertezza  della  diagnosi  si  adopera  in  Colonia 
il  nome  di  tifo  climatico^  che  non  ha  alcun  valore  né  dal  lato  etio- 
logico,  né  dal  lato  clinico,  né  dal  lato  anatomo-patologico.  «Il  capi- 
tano Griannini  (comunicazioiie  orale)  ammette,  per  le  osservazioni 
cliniche,  oiie  possa  trattarsi  di  paludismo.  Noi  crediamo  che  sotto  il 
nome  generale  di  tifo  climatico  probabilmente  si  possa  talcyra  nascon- 
dere anche  la  piroplasmosi  equina,  data  la  presenza  da  noi  consta- 
tata della  piroplasmosi  nei  bovini,  nei  cani  e  nelle  pecore  in  Eritrea; 
la  descrizione  clinica,  poi,-  e  il  reperto  anatomo-patologico  dato  dal 
dott.  Plassio,  ricordano  Hialora  molto  la  piroplasmosi  del  cavallo.  Nei 
casi  però  da  noi  studiati  non. abbiamo  mai  osservato  nel  sangue  e 
negli  organi  degli  animati  malati  il  piroplasma  equino:  e  quindi 
con  il  nome  di  peste  •equina  intendiamo  riferirci  alla  malattia  degli 
equini^  prodotta  da  un  virus  filtrabile. 


Il  tenente  veterinario  Adani  riporta  le  sue  oBservazioni  sulla  grave  epi- 
zoozia manifestatasi  nei  primi  del  1888  nei  quadrupedi  del  corpo  di  spedi- 
zione. Il  primo  caso  si  osservò  verso  la  fine  di  dicembre  1887  in  un  cavallo 
appartenente  alla  prima  batteria  da  campagna  del  corpo  speciale  accampato 
ad  Ottunlo.  Successivamente  i  casi  si  moltiplicarono,  prendendo  propor- 
zioni allarmanti,  anche  nei  muli  e  nei  cavalli  dei  circostanti  accampamenti 
fino  al  Piano^ delle  Scimmie.  E  allorché  le  nostre  truppe  si  spinsero  il  2  feb- 
braio 1888  airoccupazione  di  Sàbati,  il  morbo  cominciò  a  infierire  a  tal  segno, 
che  per  oltre  un  mese  si  ebbe  a  lamentare  la  perdita  di  15  a  20  equini  al 
giorno.  Contemporaneamente  Fepizoozia  dominava  negli  accampamenti  di 
Sahati  e  Otumlo,  ove  il  secondo  squadrone  di  cavalleria,  della  forza  di  141 
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cavalli,  ebbe  114  malati  e  ne  perdette  oltre  76  (Plassio).  Sopra  circa  3000 
equini,  addetti  ai  nostri  servizi  in  Africa,  ne  morirono  in  pochi  mesi  circa 
800,  la  maggior  parte  per  Fepizoozia. 

La  malattia  in  Colonia  (^)  è  attualmente  localiasasata  nelle  parti 
basse  e  nella  zona  media  ;  essa  segue  alcune  vallate  poste  ad  altezze 
superiori  alle  medie,  ove  si  verificano  speciali  (condizioni  Climato- 
logiche.  La  piana  di  Sabarguma  e  Ghinda  sembrano  le  regioni  pre- 
ferite, e  cosi  le  grandi  valli  che  vanno  al  Sudan  ;  tutta  la  valle  del 
Gasc,  ilei  jlareb  (fino  a  JL200  metri):  la  valle  tutta  del  Barca,  il 
basso  Anseba  e  tutto  il  Saamar.  Anche  nel  ^ud-Africa  la  malattia 
sembra  legata  bIV altitudine  \  i  distretti  giacenti  in  alto  [hoogveldes) 
sono  relativamente  immuni,  mentre  i  cosiddetti  laagveldes  sono  quasi 
inabitabili  per  i  cavalli. 

Ciò  appare  evidente,  per  esempio,  tra  Pretoria  e  Johannesburg;  questa 
ultima  città*  che  giace  sopra  1860  metri  sul  livello  del  mare,  non  conosce 
per  cosi  dire  la  malattia,  la  quale  infierisce  invece  annualmente  in  Pretoria  a 
980  metri  e  a  Potchefstroom.  T9'el  Natal  sono  per  la  maggior  parte  i  distretti 
della  costa,  ove  a  malapena  si  possono  tenere  i  cavrali;  mentre  1  distretti 
di  Mooirjvers  e  i  pendii  di  Drakens-berge  sono  le  regioni  particolarmente 
produttrici  di  cavalli.  Tuttavia  se  TimmuniiÀ  di  una  regione  e  Televazione  sul 
livello  del  mare  sono  legate  fra  loro  nella  maggior  parte  dei  casi,  vi  sono 
nel  Transvaal  distretti,  i  quali,  malgrado  l'elevata  altitudine,  non  tono  rispar- 
miati dallr^  4>este  ;  Leidenberg,  per  esempio,  a  1800  metri,  ogni  anno  lamenta 
perdite  di  cavalli. 

Riguardo  airinfluenza  delle  Stagioni^  sebbene  si  possano  osser- 
vare casi  isolati  in  tutti  i  mesi  dell'anno,  «tuttavia  la  malattia  si 
sviluppa  a  preferenza  all'epoca  delle  pioggie  e  per  lo  più  sul  finire 
di  esse.  • 

Lo  stesso  si  verifica  nel  Transvaal  :  durante  Tep&ca  della  siccità  (inverno), 
la  quale  dura  ivi  dal  maggio  all'ottobre,  la  malattia  non  si  riscontra  che 
eccezionalmente,  mentre  nell'epoca  delle  pioggie,  dal  gennaio  al  marzo  (estate), 
la  peste  appare  regolarmente  e  frequentissima. 

Yi  devono  poi  essere  determinate  condizioni  telluriche  e  clima- 
tiche necessarie  allo  svilupparsi  della  malattia,  e  queste  condizioni 
si  riferiscono  sopratutto  bXV umidità  e  alla  temperatura.  Questi  rap- 
porti ci  fanno  comprendere  perchè  in  certi  anni  la  malattia  appaia 


(*)  Il  Commissario  regionale  di  Cheren,  capitano  Fioccardi,  si  è  occupato 
sempre  con  zelo  e  con  intelligenza  della  questione;  dobbiamo  alla  sua  cor- 
tesia parecchie  informazioni. 
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con  caratteri  più  grayi>  in  altri  meno.  Così,  per  esempio,  in  Eritrea, 
ad  Agordat,  località  favore  volo  al  manifestarsi  delFinfezione,  si  pos- 
sono avere  periodi  di  nno  o  dae  anni,  nei  quali  la  malattia  non 
appare  :  ciò  forse  in  rapporto  con  la  scarsezza  delle  pioggie  in  quei 
dati  anni. 

Il  Theiler  osserYa  nel  Sud- Africa  ohe  quanto  più  precoce  e  violenta  si 
presenta  una  stagione  di  piogge,  altrettanto  si  può  ritenere  più  precoce 
e  grave  sarà  la  peste. 

Cosi  nel  1892  in  Pretoria  la  quantità  della  pioggia  caduta  dal  gennaio 
alla  prima  settimana  di  aprile  raggiunse  i  mm.  277:  pochi  casi  si  osserva- 
rono della  malattia  ;  neiranno  seguente  fu  di  mm.  551  e  l'epizoozia  apparve 
fiera;  le  perdite  in  quell'anno  forono  enormi,  e  fu  osservata  la  malattia 
anche  in  distretti  dove,  a  memoria  d'uomo,  non  si  conosceva. 

La  peste  si  spegne  non  appena  entra  la  stagione  fredda,  ciò  che 
coincide  con  la  scon^parsa  delle  piogge,  e  per  i  boeri  è  regola  ge- 
nerale che  8  giorni  dopo  la  prima  gelata  comincia  il  tempo  immnne, 
ciò  che  a  Pretoria  e  dintorni  appare  verso  la  metà  di  maggio. 

Sembra  inoltre  che  vi  debbano  essere  altre  circostanze^  le  quali  dis- 
pongono gli  animali  alla  malattia.  Secondo  le  osservazioni  e  l'espe- 
rienza dei  boeri,  un  animale  può  ammalare  nella  stagione  pestosa 
o  perchè  esposto  all'aria  nottama,  o  perchè  messo  al  pascolo  nei 
campi  rugiadosi.  Da  ciò  la  precauzione,  raccomandata  fin  dal  1856 
da  nna  Commissione  inviata  nel  Transvaal  dalla  Colonia  del  Capo, 
di  tenere  gli  animali  chiusi  di  notte  e  di  mandarli  al  pascolo,  solo 
quando  il  sole  ha  fatto  dileguare  la  rugiada.  È  certo  che  gli  ani- 
mali tennti  riparati  in  buone  stalle  sono  meno  esposti  ad  ammalare, 
e  questo  il  Theiler  ha  potuto  constatare,  sebbene  non  come  regola 
assoluta,  in  Pretoria.  La  credenza  poi,  che  le  erbe  bagnate  pos- 
sano dar  luogo  alla  malattia,  può  spiegarsi  col  fatto  che  appunto 
negli  anni,  nei  quali  vi  sono  più  ammalati,  vi  è  anche  maggiore 
umidità. 

• 

Decorso  clinico  -  Sintomatologia.  —  V incubazione  della  malattia 
varia  da  1  a  8-9  giorni,  e  nell'infezione  sperimentale  la  durata 
dell'incubazione  dipende  fialla  virulenza  del  virus,  e  non  sempre, 
dalla  quantità  di  virus  inoculato. 

Biguardo  al  decorso  clinico  i  boeri  distinguono  due  forme  della 
malattia:  la  dikkopzieìcte^  nella  quale  sintoma  caratteristico  è  il  rigon- 
fiamento della  testa  dell'animale  malato,  e  la  dunpaardeneiekte^  nella 
quale  non  vi  sono  localizzazioni  esterne.  Il  Theiler,  per  le  sue  osser- 

4— A 
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Tazioni  Balla  malattia  spontanea  e  sperimentale,  distingue  le  seguenti 
forme  cliniche: 

1.  Forma  iper acuta  o  forma  settkoemica* 

2.  Forma  acuta  o  dunkop  o  forma  polmonare, 

3.  Forma  subacuta  o  dikhop  o  forma  cardiaca, 

4.  Forma  cronica  o  forma  atipica, 

Isella  forma  iperacuta  Tincabazione  è  brevissima,  e  talora  la  malattia  si 
riconosce  solo  poche  ore  prima  della  morte:  non  di  rado  succede  che  ani- 
mali, all'apparenza  sani,  muoiono  appena  cominciano  a  lavorare. 

La  curva  tipica  febbrile  di  una  forma  iperacuta  mostra  un  aumento 
graduale  e  giornaliero  deUa  febbre,  la  quale  può  arrivare  a  41°  e  anche  più. 

Talora  manca  qualunque  altro  sintomo. 

Nelle  forme  sperimentali  si  può  riconoscere  come  per  qualche  giorno, 
malgrado  Talta  temperatura,  Tanimale  non  perda  Tappetito,  sia  vivace  e 
presenti  le  congiuntive  normali  o  solo  lievemente  ipere miche.  Appaiono  poi 
subitamente  sintomi  gravi:  il  polso  sale  a  60,  80  e  più  in  poche  ore:  la 
respirazione  diviene  più  frequente,  20-30  atti  al  minuto:  il  murmure  respi- 
ratorio si  conserva  normale.  I9^on  raramente  l'animale  si  corica  in  terra  e 
presenta  disturbi,  come  se  colpito  da  lieve  colica.  Rapidamente  si  manife- 
stano tremori  muscolari  generali:  barcollamenti  e  improvvise  cadute  del- 
l'animale con  convulsioni:  la  morte  sopravviene  in  breve  tempo,  con  emis- 
sione di  abbondante  liquido  spumoso  dalle  narici  e  dalla  bocca.  Tutto  questo 
quadro  si  può  svolgere  da  mezz'ora  a  4-6  ore:  la  malattia  può  durare  al 
massimo  4-6  giorni.  Questa  forma  iperacuta  è  sempre  mortale. 

La  forma  acuta  o  forma  polmonare  ha  una  incubazione  e  un  periodo  pro- 
dromico  più  lungo. 

La  curva  febbrile  non  si  differenzia  da  quella  della  forma  iperacuta:  la 
temperatura  sale  lentamente,  a  gradi,  a  40°,  41°,  con  larghe  remissioni,  fino 
a  38°,  al  mattino:  raramente  si  innalza  bruscamente  e  si  mantiene  continua. 

I  prodromi  durano  alcuni  giorni  e  possono  nella  pratica  passare  inosser- 
vati. La  febbre  può  essere  presente  da  qualche  giorno,  mentre  l'animale 
ancora  lavora,  e  nessun  sintonia  ne  rivela  lo  stato  morboso.  Poi  appaiono, 
per  lo  più  verso  sera,  evidenti  i  sintomi  della  malattia.  Lo  stato  generale 
si  modifica  :  l'animale  si  abbatte,  l'attività  cardiaca  aumenta  di  frequenza, 
da  40  sale  fino  a  80  battiti  al  minuto,  il  polso  si  mantiene  pieno  e  forte  nei 
primi  momenti,  ma  con  l'aumentare  della  frequenza  diviene  piccolo,  debole, 
sottile,  tanto  che  non  si  arriva  più  a  percepire.  Si  manifestano  poi  i  disturbi 
dell'apparecchio  respiratorio  ;  il  respiro  diviene  più  frequente  e  più  super- 
ficiale, con  tipo  prevalentemente  addominale.  Appare  evidente  la  difficoltà 
del  respiro  e  l'attività  dei  muscoli  intercostali  :  l'animale  tiene  la  testa  e  il 
collo  distesi,  e  apre  largamente  le  narici.  All'esame  obbiettivo  si  percepi- 
scono rantoli,  ronchi  e  sibili,  e  nella  parete  toracica  anteriore  si  rileva  fe- 
nomeno di  gorgoglio,  per  la  presenza  di  liquido  nei  grossi  bronchi.  Ap- 
paiono colpi  di  tosse,  che  l'animale  cerca  di  reprimere,  ma  che  poi  au- 
mentano di  frequenza,  e  dalle  narici  e  dalla  bocca  scorre  un  liquido  spumoso 
bianco  o  bianco  rossastro.  !Nell'ultimo  periodo  l'animale  barcolla:  la  dispnea  è 
intensa  :  il  torace  è  dilatato  e  immobile,  mentre  i  fianchi  sono  agitati  da  me- 
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Timenii  ondulanti,  appena  percepibili  :  poi  il  malato  cade  in  terra  e  muore 
tra  convulsioni  generali. 

Vi  sono  altri  sintomi  più  o  meno  costanti  :  uno  fra  questi  è  l'iperemia  e 
le  emorragie  hello  congiuntive,  accompagnate  in  qualche  caso  da  secrezione 
lacrimale  purulenta. 

Dalla  comparsa  del  quadro  clinico  completo,  la  malattia  si  svolge  in 
1-3  giorni.  Non  ha  sempre  esito  mortale  e  si  verifica  la  guarigione  nel  43.5  ^/^ 
dei  cati.  La  convalescenza  è  però  lunga:  la  temperatura  dopo  5-8  giorni 
toma  al  normale  e  scompaiono  lentamente  i  sintomi  morbosi:  permane  per 
più  tempo  uno  stato  di  debolezza  e  di  atonia  generale. 

'NeììSL  forma  subacuta  o  forma  cardiaca  o  forma  etlematosa,  Tincubazione 
è  in  media  di  6  giorni,  e  tutto  il  decorso  della  pialattia  è  più  lungo. 

Come  nelle  forme  precedenti,  non  appare  dapprima  alcun  sintoma:  la 
temperatura  s'innalza  lentamente.  Dopo  1-  3  giorni  dacché  la  temperatura 
ha  raggiunto  il  massimo,  appaiono  i' primi  fatti  visibili.  Primfk''di  tutto  si 
osservano  emorragie  sottocongiunttvali,  le  quali  possono  confluire  tra  loro. 
Appare  poi  ima  tumefazione  delle  cavità  sopraorbitarie,  alla  quale  si  as- 
socia un  sollevamento  dei  muscoli  temporali  ;  l'occhio  assume  un  aspettò 
tipico  per  l'edema  dei  contorni  oculari  e  sembra  quasi  sporgere  dalla  ca- 
vità orbitaria.  L'edema  si  *può  estendere  a  tutta  la  testa  e  anche  al  collo  e 
al  tronco.  11  respiro  può  mantenersi  normale  o  aumentare  di  frequenza, 
verso  la  fine  della  malattia,  con  tipo  costo-addominal^. 

Costante  sintoma  è  la  debolezza  muscolare,  la  quale  appare  precoce- 
mente :  l'animale  ha  andatura  vacillante  e  si  corica  facilmente  in  terra  :  ta- 
lora  non  è  più  capace  di  sollevarsi.  Non  rarament<^  appaiono  sintomi  di  co- 
lica, difficilmente  rilevabili  talora,  per  la  debolezza  dell'aoimale.. 

Nei  casi  letali  la  temperatura  cade  rapidamente  sotto  al  normale  e  l'ani- 
male muore,  senza  presentare  le  violenti  manifestazioni  convulsive  come 
nella  forma  acuta. 

Li  rarissimi  casi  le  lesioni  sembrano  localizzarsi  nella  cavità  boccale:  la 
mucosa  diviene  turgida  e,  per  una  stasi  generale,  si  colora  spesso  in  bleu, 
fino  ad  assumere  una  tinta  livida:  questa  forma  è  detta  blauwtongue. 

La  guarigione  avviene  nel  56  5  ^/^  dei  casi.  La  temperatura  toma  al 
normale:  le  forze  si  sollevano  e  gli  edemi  dopo  5-8  giorni  dalla  deferve- 
scenza febbrUe  non  sono  più  riconoscibili.  L'animale  però  non  può  prestar 
servizio  prima  di  6  settimane. 

Il  Theiler  ammette  anche  una  forma  cronica  atipica^  che  però  non  ha 
osservato,  o  almeno  non  ha  riconosciuto,  nella  infezione  naturale*  La  curva 
della  temperatura  è  atipica  e  può  tornare  al  normale  per  più  giorni.  Manca 
qualunque  sintoma  per  poter  fare  una  diagnosi  clinica;  tuttavia  l'inocula- 
zione del  sangue  ha  dato  sempre  una  forma  acuta  o  subacuta  negli  animali 
inoculati.  La  morte  avviene,  ricordando  la  forma  acuta  o  subacuta  per  la 
notevole  debolezza  e  prostrazione  delle  forze,  malgrado  l'assenza  di  edemi. 

• 

La  distinzione  in  queste  forme  cliniche  non  è  natnralmente  asso- 
luta: si  possono  verificare  tntta  nna  serie  di  casi  intermedi,  i  qaali 
si  avT'icinano  più  all'una  o  all'altra  delle  forme  descritte.  Con  lo 
stesso  virus  e  con  la  stessa  dose  si  possono   avere    le   varie  forme 
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cliniche  della  malattia,  in  rapporto  probabilmente  con  la  diversa 
resistenzfL  degli  animali  e  degli  organi  di  uno  stesso  animale. 

Nella  Colonia  Eritrea,  nella  grav.e  epizoozia  manifestatasi  all^e- 
poca  della  occupazione  italiana,  dalla  descrizione  clinica  fatta  dal- 
l'Adani  sopra  un  centinaio  di  casi  studiati,  possiamo  ritenere  che 
la  forma  predominante  nei  quadrupedi  fosse  la  forma  acuta  con 
l'edema  polmonare  nella  maggior  parte  dei  casi.  Non  mancarono 
però  casi  di  forma  ipA*acuta  ràpidamente  mortale  e  casi  della  forma 
subacuta  con  lesioni»  delle  congiuntive  ed  edemi  sopraorbitari. 

Nei  casi  da  •  noi  esan^inati  (cavalli  e  muli),  abbiamo  riscontrato  la 
forma  acuta  e  subacuta  della  malattia  :  un  solo  caso  ci  si  è  presen* 
tato  di  forma  acutissima,  nel  quale  l'animale  è  morto  in  24  ore. 

Nulla  abbiamo  da  aggiungere  dal  lato  clinico  alla  descrizione 
cosi  esatta  data  dal  Theiler.  La  temperatura  negli  animali  malati 
sale  per  gradi  e  si  mantiene  elevata  oltre  i  41°,  con  remissioni 
mattutine  fino  a  38°.  Nella  forma  acuta  della  malattia  si  imponevano 
i  disturbi  a  carico  delle  vie  respiratorie,  con  i  segni  di  edema  pol- 
monare e  gravi  sintomi  nervosi  :  nella  forma  subacuta  evidenti  erano 
l'edema  delle  caviti  sopraorbitarie   e    le   emorragie   sottocongiunti- 

vali,  talora  confluenti. 

•  •  •  . 

Il  decorso  della  malattia  è  stato  in  media  di  5-6  giorni. 

Anatomia  patologica.  —  li  Theiler  crede  che  corrispondentemente 

alle  forme  cliniche  si  possa  fare  una  distinzione  anatomo-patologica  ; 

tuttavia  le  lesioni  sono    cosi   varie   che    sarebbe  difficile    fare  una 

diagnosi   differenziale    anatomo-patologica:   in    qualche    caso    anzi 

manca  qualsiasi  alterazione.    ' 

AlPantopsia  noi  abbiamo  rilevato  emorragie  sottocongiuntivali  di  varia 
dimensione,  in  qualche  caso  confluenti,  in  ambedue  gli  occhi  :  nella  forma 
iperacnta  abbiamo  osservato  anche  emorragie  sottocutanee  e  cutanee,  da  ima 
testa  di  spillo  fino  alle  dimensioni  di  una  moneta  da  due  centesimi.  Nel 
connettivo  sottocutaneo,  specie  nella  forma  subacuta  o  edematosa  della  ma-  ' 
lattia,  si  rileva  una  infiltrazione  gelatinosa  giaUiccia,  localizzata  special- 
mente  attorno,  al  collo  e  alle  giugulari,  o  sui  lati  dell'addome.  Nelle  cavità 
sopraorbitarie  il  carattere  edematoso  non  è  cosi  visibile:  sembra  qui  che 
tutto  il  tessuto  sia  egualmente  infiltrato,  e  non  raramente  si  riscontrano 
piccole  emorragie  puntiformi.  Le  glandolo  linfatiche  sonò  rigonfie,  alquanto 
molli. 

Nella  cavità  addominale  si  riscontra  abbondante  liquido  citrino  :  il  fegato 
è  congesto,  di  colore  scuro,  con  piccole  emorragie  puntiformi,  sottocapsu- 
lari  :  talora  ha  l'aspetto  del  fegato  cardiaco. 

La  milza  è  alquanto  ingrandita  di  Tolume,  con  emorragie  sotto  la  cap- 
sula;  in  qualche  caso  è  un  po'  rammollita. 

Nel  sistema  digerente  abbiamo  riscontrato  emorragie  sottomucose*  di  varia 
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grandezza,  disseminate  in  vari  tratti  del  tenue:  nel  crasso  un  po'  di  edema 
sottomucoso.' 

Secondo  Theiler,  i  reni  sarebbero  normali  o  presenterebbero  un  rigonfia- 
mento dei  glomeruU  di  Malpighi:  nelle  nostre  osservazioni  i  reni  erano  au- 
mentati di  volume,  iperemici  e  presentavano  in  un  caso  gravissime  emor- 
ragie nella  porzione  corticale. 

La  vescica  ha  emorragìe  sottomucose  :  l'urina  è  densa,  filante,  di  colore 
oscuro. 

Nella  cavità  toracica  abbiamo  riscontrato  i  polmoni  diatesi,  enfisematosi, 
con  emorragie  interstiziali  :  scarso  edema  .gelatinoso  nelle  cavità  pleuriche  : 
le  pleure  per  lo  più  apparivafio  normali.  Vi  era  edema  nella  trachea  e  nei 
bronchi. 

Nel  pericardio  si  riscontra  liquido  sieroso  citrino:  il  cuore  aumentato  "di 
volume  in  diastole,  con  coaguli  gialli,  presenta  emorragìe  di  varia  dimen- 
sione sottoepicardiche  e  neirendocardio,  a  livelle  dei  pilastri  e  delle  valvole 
aaricoloventricolari.  • 

Biferiamo  l'esame  microscopico  di  un  caso  :  i  pezzi  di  organo  per  l'esame 
isto-patologico  sono  stati  fissati  in  liquido  di  Mtlller,  e  le  sezioni  in  paraffina 
sono  state  eolovate  con  diversi  metodi  di  colorazione  (emallume,  ematossilina- 
eosina)  (^).  .  . 

Nelle  piandole  linfatiche  i  follicoli  linfatici  sono  distinti,  di  volume  pres- 
*sochè  normale:  il  tessuto  reticolare  citogeno  perifollicolare  e  dell'ilo  della 
glandola,  in  corrispondenza  dei  seni  linfatici,  appare  quasi  dissociato  con 
numerosi  elementi  rotondeggianti,  delia  grandezza  di  6  a  8  linfociti,  mono- 
nucleati,  con  nucleo  rotondo,  la  maggior  parte  dei  quali  sono  carichi  di 
pigmento  emosiclprinico.  * 

Della  struttura  della^ mi/^a  non, sono  più** riconoscibili  che  le  grosse  tra- 
becote  :  il  rimanente  della  struttura  dell'organo  appare  distrutto  da  gravi  e 
diffuse  infiltrazioni  emorragiche.  * 

Al  sangue  stravasato  si  vedono  commisti  i  linfociti  della  polpa,  rac*colti 
nei  punti  corrispondenti  ai  follicoli  in  accumuli  maggiori,  e  numerose  cellule 
grosse,  mononucleate,  rigonfie,  cariche  di  pigmento  empsiderinico. 

La  struttura  grossolana  del  fegato  è  ancora  riconoscibile  in  alcuni  punti, 
anzi  in  questi  la  forma  dei  lobuli  appare  più  distinta  per  una  ricca  infiltra- 
zione parvicellulare  degli  spazi!  triangolari  e  del  connettivo  interlobulare, 
infiltrazione  che  si  diffonde  anche  nell'interno  dei  lobuli  fino  alle  venule 
centrali.  L'infiltrazione  negli  spazi  triangolari  è  prevalevi  te  attorno  ai  vasi 
sanguigni  e  biliari  :  l'epitelio  di  rivestimento  di  questi  ultimi  in  alcuni  tratti 
è  conservato,  in  altri  distrutto.  Nei  punti  nei  quali  la  struttura  del  fegato  è 
ancora  riconoscibile,  le  cellule  epatiche  presentano  alterazioni  parenchimatose 
di  vario  grado  e  hanno  i  nuclei  pallidamente  colorati,  il  protoplasma  torbido 
e  ripieno  di  minutissimi  granuli  di  pigmento  ocraceo.  In  altri  punti  la 
struttura  del  fegato  non  è  più  riconoscibile  per  una  necrosi  diffusa,  che  ne 
ha  colpito  tutti  gli  elementi  costitutivi.  In  queste  chiazze  necrotiche  non  si 
riconoscono  che  pallidissimi  avanzi  di  nuclei,  colorati  dall'eosina,  e  i  residui 
f 

(^)  L*esame  è  stato  fatto  nell'Istituto  di  anatomia  patologica  della  Begia 
Università  di  Boma,  diretto  dal  prof.  Marchiafava,  con  l'aiuto  del  dott.  Nazari. 


•  • 
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delle  cellule  epatiche  conservano  ancora  i  granuli  di  pigmento  ocraceo,  de- 
scritto nelle  altre  parti. 

^ei  reni  si  rileva  una  gravissima  iperemia  con  enorme  dilatazione  dei 
vasi  sanguigni  e  capillari,  i  quali  appaiono  ripieni  di  sangue.  Vi  sono  alte- 
razioni parenchimatose  e  necrosi  dell'epitelio  dei  tubi  uriniferi  contorti,  il 
cui  lume  dilatato  è  occupato  da  una  sostanza  omogenea  in  connessione  con 
le  cellule  epiteliali,  la  quale  appare  senza  struttura,  disposta  a  grosse  ma- 
glie ed  ha  l'aspetto  di  una  sostanza  coagulata. 

Ifei  polmoni  si  constata  notevole  iperemia  con  dilatazione  dei  capillari 
sanguigni,  1  quali  sporgono  neirintemo  delle  cavità  alveolari.  In  alcuni 
punti  gli  alveoli  appaiono  ripieni  di  corpuscoli  rossi  stravasati  e  di  un  de- 
tritus  tenue,  ora  granulare,  ora  d'aspetto  reticolato. 

La  struttura  del  cuore  non  appare  molto  netta:  nello  spessore  del  mio- 
cardio si  notano  piccoli  focolai  emorragici. 

In  alcuni  tratti  del  tenue*  abbiamo  riscontrato  una  desquamazione  del- 
Tepitelio  di  rivestimento  e  una  ricca  infiltrazione  parvicellulare  dello  strato 
glandolare  della  mucosa  con  alterazioni  di  vario  grado  :  atrofia  e  scomparsa 
dei  tubi  glandolari  della  medesima. 

^el  crasso  si  osserva  edema  della  sottomucosa  :  infiltrazione»  parvicellu- 
lare dello  strato  glandolare  della  mucosa  con  .chiazze  di  necrosi  :  desquama- 
zione e  caduta  deirepitelio  di  rivestimento. 


Recettività.  —  Sono  Bascettivi  in  massimo  grado  alla  malattia  i 
cavalli  e  i  muli. 

L'asino  sembra  più  resistente;  nell'infezione    sperimentale  si  ha 
una  febbre,  la  quale  nel  carattere  er  nel  decorso  si  rassomiglia  alla* 
peste  equina,  senza  altri  sintomi.  % 

I     n  sangue,    tolto   durante  il  periodo    acuto    della   malattia  dagli 
asini,  dà  nei  cavalli  una  tipica  malattia  mortale. 

Nella  Colonia  Eritrea  cavalli  e  muli  sono  molto  sensibili;  po- 
tremmo classificare  gli  animali  nel  seguente  ordine^  dai  più  suscet- 
tivi ai  meno  :  cavallo  arabo,  cavallo  italiano,  mulo  italiano,  cavallo 
abissino,  cavallo  dongolo,  mulo  abissino,  asino. 
^  Come  nel  Su<f  Africa  si  può  ritenere  che  gli  animali  importati 
sono  i  meno  resistenti  ;  infatti  l' Adani  nell'epizoozia  del  1888  osservò 
che  la  malattia  si  manifestò  prima  e  con  maggior  violenza  nei  ca- 
valli italiani  importati  e  poi  negli  abissini. 

La  zebra  e  il  quagga  sarebbero  suscettivi,  secondo  il  Bickmann, 
immuni  invece  secondo  il  Theiler.  ' 

Il  Theiler  esclude  poi  assolutamente  che  la  malattia  si  possa 
trasmettere  nei  buoi,  nelle  razze  ovine,  nei  maiali,  cani,  gatti,  gal- 
line, anatre,  colombi,  conigli,  cavie,  ratti  e  topi. 

Secondo  le  nostre  osservazioni  le  capre,  le  pecore,  i  cani  e  le 
cavie  sono  immuni. 
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Edìngton  afferma  di  aver  trasmesso  la  malattia  nei  boTini  e 
sopra  21  animali  avrebbe  avuto  in  7  reazione  febbrile  e  in  4  la 
morte;  ammette  pare  una  recettività  diversa  delle  capre  e  delle 
pecore,  ma  non  sapremmo  qnale  valore  dare  a  queste  sne  afferma- 
zioni. Egli  dice  (21)  che  si  può  trasmettere  alle  capre  la  poste 
equina  ;  e  che  il  virus  acclimatato  (?)  nelle  capre,  produce  in  questi 
animali  una  malattia  virulenta,  la  quale  non  si  distingue  dalla  ma- 
lattia enzootica  nelle  razze  ovine  del  Sud  Africa,  nota  come 
«  heart-water  ».  Noi  sappiamo  che  l'heart-water  altro  non  è  se  non 
una  piroplasmosi;  trasmessa  dalla  puntura  di  una  zecca,  Vam- 
blgomma  hebraeum  (Koch). 

Immunità,  —  Il  Theiler  per  propria  esperienza  non  crede  che 
vi  sia  una  immunità  congenita  verso  la  peste  nella  razza  equina: 
si  verifica  solo  una  maggiore  o  minore  resistenza,  più  notevole 
negli  animali  nativi  che  negli  animali  importati. 

Gli  animali  che  hanno  superato  la  malattia  acquistano  un  certo 
grado  di  immunità,  ma  questa  non  è  permanente. 

Questi  animali  sono  detti  dai  boeri  gezonten  paarden^  nome  im- 
piegato anche  dai  tedeschi,  gesalzenen  Pferden^  e  dagli  inglesi,  salted 
horses.  Per  i  boeri  il  cavallo^  il  quale  ha  avuto  la  forma  subacuta 
o  edematosa  della  malattia,  è  certamente  immune,  mentre  invece  il 
cavallo,  il  quale  ha  avuto  la  forma  clinica  acuta  o  polmonare,  è 
ancora  suscettivo  di  contrarre  una  forma  subacuta  e  morirne.  Am- 
mettono inoltre  che  animali  immuni  rispetto  a  una  regione  non  lo 
siano  per  le  altre. 

Il  Theiler,  sperimentalmente,  inoculando  con  virus  pestoso  o  espo- 
nendo al  contagio  naturale  diverse  serie  di  animali,  i  quali  avevano 
superato  la  malattia  da  un  tempo  più  o  meno  lungo  (da  4  mesi  a 
più  anni),  ha  constatato  che  si  ha  certamente  un  certo  grado  di  im- 
munità dopo  un  primo  attacco  della  malattia;  nel  secondo  attacco, 
o  nell'inoculazione  sperimentale,|^  si  ha  spesso  in  questi  animali  una 
forma  mite  della  peste  equina. 

Su  18  cavalli,  i  quali  avevano  già  superato  l'infezione  e  furono 
esposti  in  località  gravemente  infetta,  si  verificarono  6  malati  con 
due  morti. 

Nella  Colonia  Eritrea  si  sa  che  l'aver  superato  la  peste  equina 
non  rende  i  quadrupedi  affatto  immuni  da  ricadute,  le  quali  possono 
avere  anche  esito  letale. 

Diagnosi.  —  Se  la  diagnosi  della  malattia  è  facile  nei  tempi  di 
epizoozia,  prendendo  in  esame  l'anamnesi,  la  stagione,  le  località 
infette,  può  avvenire   che  sia  difficile   riconoscere   casi   isolati    nei 
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periodi  di  tempo  liberi  dalla  malattia.  Come  del  resto  nel  Sud  Africa 
nell'epoca  della  peste  equina  tutti  i  casi  di  malattia,  che  non  si 
possono  diagnosticare,  sono  peste  (Theiler),  così  anche  nella  Colonia 
Eritrea  molto  facilmente  si  ammette  la  diagnosi  di  tifo  climatico. 
Nella  peste  equina  la  diagnosi  è  tanto  più  facile  quanto  più 
avanzato  ò  il  decorso  della  malattia.  Airinizio  non  ri  è  che  l'ele- 
vazione della  temperatura,  la  quale  si  mantiene  per  qualche  giorno 
senza  che  l'animale  mostri  alcun  segno  morboso.  A  questo  propo- 
sito il  Theiler  descrive  una  febbre  effimera  dei  cavalli  nel  Sud  Africa, 
la  quale  si  accende  subitamente,  si  mantiene  contiilua,,  raggiungendo 
anche  i  42^,  per  alcuni  giorni,  e  si  perde  poi  per  lisi.  È  sorprendente 

m 

che  malgrado  l'alta  temperatura  gli  animali  non  presentano  alcun  sin- 
toma  di  malattia  e  che  questa  non  lascia  in  loro  alcun  seguito.  Si 
differenzia  questa  forma  febbrile  dalla  peste  equina,  perchè  non 
è  mai  mortale  e  perchè  animali  immuni  contro  l'effimera  non  lo 
sono  affatto  contro  la  peste;  anzi  le  due  infezioni  possono  coesi- 
stere. Ha  trovato  poi  il  Theiler  altre  forme  febbrili  non  diagnosti- 
cabili :  in  un  caso  ha  riscontrato  una  filaria  papillosa  nell'addome 
dell'equino:  in  un  altro  un  parassita  nel  sangue,  dell'aspetto  dello 
spirochete  di  Ohermeyer^  con  sei  regolari  spire. 

Delle  forme  cliniche  ammesse  dal  Theiler  nella  peste  equina  la 
forma  subacuta  è  quella  che  si  può  più  facilmente  riconoscere  per 
la  presenza  degli  edemi,  anche  se  localizzati  solo  nelle  cavità  so- 
praorbitarie,  e  per  lesioni  emorragiche  nelle  congiuntive. 

La  forma  acuta  può  nell'inizio  fa  pensare  a  una  polmonite,  per 
i  sintomi  che  appaiono  a  carico  dell'apparecchio  respiratorio  ;  ma, 
in  seguito,  l'emissione  abbondante  di  liquido  spumoso  dalle  nari  e 
dalla  bocca,  le  alterazioni  del  cuore  e  del  polso,  l'adinamia  pro- 
fonda varranno  a  modificare  la  diagnosi. 

Quanto  alla  piroplasmosi  equina  sappiamo  che  comincia  con 
febbre  intensa  e  con  i  segni  generali  comuni  a  tutte  le  malattie 
acute.  Però  il  segno  caratteristico  è  la  colorazione  itterica  delle  mucose 
(pituitaria,  mucosa  boccale,  mucosa  dell'ano,  .vulva)  e  della  sclerotica, 
la  quale  colorazione  non  si  riscontra  in  nessun'altra  infezione.  La 
morte  può  avvenire  rapidamente  nel  momento  in  cui  la  temperatura 
è  più  elevata:  per  lo  più  è  preceduta  da  un  periodo  di  collasso,  con 
polso  debole  e  filiforme  e  marcato  polso  venoso.  Yi  è  costipazione 
che  persiste  o  dà  luogo  a  diarrea  continua  o  intermittente  con  escre- 
menti gialli.  L'urina  è  rosso-scura  per  la  presenza  di    emoglobina. 

L'esame  microscopico  del  sangue  dimostra  la  presenza  del  piro- 
plasma. 
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.La  forma  ìperacuta  delle  peste  equina  in  pratica  si  pnò  confon- 
dere con  il  colpo  di  sole. 

Bicorderemo  infine  appena  i  rari  casi  di  peste  della  forma 
subacuta  con  secrezione  nasale,  i  quali  si  potrebbero  scambiare  con 
casi  acuti  di  morra,  specie  quando  ancora  non  siano  presenti  gli 
edemi  del  capo;  né  ci  sembra  occorra  parlare  di  una  diagnosi  dif- 
ferenziale con  il  carbonchio.  Del  resto,  in  un  anno  di  permanenza 
in  Colonia,  non  abbiamo  osservato  alcun  caso  di  morra  o  di  car- 
bonchio negli  animali. 

Enologia,  —  Trattasi  com'è  noto,  d'un  virus  filtrabile^ 

Abbiamo  già  accennato  che  la  prima  ipotesi  emessa  sulla  natura  della 
malattia  fu  che  si  trattasse  di  carbonchio,  ma  il  !N'ann  nei  suoi  studi  escluse 
assolutamente  Taffermazipne  del  Lambert.  Cosi  pure  Edington  e  Theiler  ri- 
tengono ohe  il  Sander  non  abbia  osserrato  casi  di  peste,  ma  animali  ma- 
lati di  carbonchio,  il  quale  non  è  assolutamente  raro  in  certe  regioni  del 
Sud  Africa.    .     *  •  , 

^el  1894  JBdington  ammise  che  la  peste  equina  fosse  data  da  un  micror- 
ganismo della  classe  dei  funghi  e  chiamò  la  malattia  edema' micosi  :  e  sotto  * 
questo  nome  per  un  certo   tempo  la  poste   apparve   nella  letteratura   sulle 
epizozie  del  Sud  Africa. 

Il  Theiler  non  ha  mai  riscontrato  negli  animai  malati  il  fungo  descritto 
da  Edington:  dice  di  aver  trovato  nei  comuni  ruscelli  un  germe,  il  quale 
si  può  ravvicinare  a  quello  di  Edington  per  i  3Uoi  caratteri  morfologici, 
ma  non  ha  alcuna  azione  patogena  per  gli  animali.  Il  Theiler  non  è  riuscito 
a  ottenere  alcun  germe  coltivabile  con  i  comuni  metodi  di  coltura.  ISeì  suo 
lavoro  pubblicato  nel  1001  afferma  come  già  da  due  anni  egli  avesse  tro- 
vato che  il  siero  di  un  cavallo,  malato  di  peste,  filtrato  attraverso  la  can- 
dela Chamberland,  dà  ancora 'una  malattia  tipica. 

Il  Mac  Fadvean  però,  nel  1900,  pubblicava  i  risultati  delle  sue  ^cerche 
sul  virus  della  peste  equina.  Egli  ha  filtrato  la  sierosità  non  diluita  o  un 
miscuglio  di  sangue  e  siero  attraverso  [la  candela  Berkefeld  e  la  Cham- 
berland marca  i^,  e  ha  ottenuto  filtrati  attivi.  Inoltre  anche  la  candela 
Chamberland  marca. j?  lascerebbe  passare  il  virus,  ma  solo  quando  la  sie- 
rosità sia  stata  diluita  con  30  volumi  di  acqua.  Quindi  i  germi  della  peste 
equina  sarebbero  più  piccoli  di  quelli  della  peripneumonite  e  della  febbre 
aftosa,  i  quali  sono  trattenuti  dalla  candela*  Chamberland  marca  B, 

Per  contrario  il  Nocard  avrebbe  ottenuto  fQtrati  attivi  solo  con  le  can- 
dele Berjcefeld. 

Abbiamo  già  )-icordato  come  la  forma  malarica  della  peste  equina  am- 
messa da  Edington,  sia  legata  alla  presenza  di  un  piroplasma  ftei  globuli  rossi. 

Ripetuti  esami  microscopici  e  tentativi  di  cultura  non  ci  hanno 
dimostrato  la  presenza  dì  alcun  germe  nel  sangue  e  negli  organi 
degli  animali  da  noi  osservati. 

In  un  caso  abbiamo  filtrato  alla  candela  Chamberland,  marca  F^ 
diluendolo  con  tre  volumi  di  soluzione  fisiologica,  il  sangue  raccolto 
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poche  ore  prima  della  morte  dalla  giugulare  di  un  caTallo,  malato  di 
peste  equina.  La  candela  adoperata  era  nuora,  la  pressione  non  ha 
raggiunto  le  due  atmosfere  ;  la  durata  della  filtrazione  non  ha  oltre- 
passato un'ora  ;  la  temperatura  dell'ambiente  osoillara  intorno  a  18^, 
le  colture  di  controllo  del  filtrato  sono  state  negative. 

Abbiamo  inoculato  10  cmc.  del  filtrato  sotto  cute  ad  un  cavallo. 
L'animale,  dopo  una  incubazione  di  cinque  giorni,  ha  presentato  il 
quadro  tipico  della  peste  equina, sotto  forma  subacuta:  febbre  oltre 
i  40^,  con  larghe  remissioni  mattutine;  emorragie  sottocongiuntivali 
in  ambedue  gli  occhi:  edema  delle  cavità  sopraorbitarie:  disturbi 
nella  respirazione.  La  malattia  non  ha  avuto  esito  letale  e  l'animale 
si  è  poi  ristabilito. 

Vie  d^infesione.  Resistenza  del  virus.  —  L%  peste  equina  non  è 
una  malattia  contagiosa  nel  senso  letterale  della  parola  contagio.  Un 
animale  malato,  le  sue  feci,  le  sue  urine,  i  suoi  prodotti  morbosi 
non  sono  affatto  sorgente  di  diffusione  della  malattia,  e  quindi  anche 
'  i  foraggi  imbrattati  non  sono  panto  pericolosi.  Ciò  è  dimostrato 
eertamente.  Un  animale  il  quale  da  un  distretto  infetto  si  trasporti 
in  un  distretto  sano  non  è  capace  di  trasmettere  la  malattia  . 
quando  anche  si  ammali  in  mezzo  a  una  mandria  di  animali.  Il 
Fioccardi  in  Eritrea  ricorda  molti  di  questi  casi  :  animali  malati  di 
peste  equina  pervenuti  in  zone,  nelle  quali  abitualmente  non  alligna 
l'infezione,  non  hanno  trasmesso  per  coabitazione  la  malattia  ai 
quadrupedi.  Noi  stessi  in  Asmara  abbiamo  tenuto  senza  alcuna  pre- 
cauzione gli  animali  malati  di  peste  a  contatto  di  altri  cavalli  in 
esperimento  e  dei  muli  di  servizio,  senza  dover  lamentare  il  minimo 
incidente. 

Il  virus  della  peste  equina  si  trova  nel  sangue  degli  animali 
malati,  e,  secondo  Theiler,  si  troverebbe  anche  nei  tessuti  alterati. 
L'Edington  ammette  che  possano  essere  virulente  le  sierosità  della 
trachea  e  del  pericardio  :  ma,  secondo  Nocard,  gli  spandimenti  delle 
sierose  sarebbero  inoffensivL 

Il  sangue  è  infettante  in  qualunque  periodo  della  malattia  e 
sembra  sia  di  eguale  virulenza,  tanto  al  principio  di  essa,  quanto 
alla  fine.  Le  inoculazioni  sottocutanee,  intravenose,  intratracheali, 
intrapolmonari,  hanno  sempre  esito  certo;  basta  una  dose  di  un 
decimo  di  centimetro  cubo  di  sangue  per  uccidere  certamente,  i  ca- 
valli; un  centesimo  di  centimetro  cubo  non  è  sempre  mortale. 

È  anche  possibile,  secondo  Theiler,  l'infezione  per  la  bocca,  ma 
occorrono  allora  forti  quantità  di  sangue,  150  cmc;  con  lOQ  cmc. 
non  si  ha  alcun  risultato. 
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Il  plasma  sangnigno  conserverebbe  a  lungo  la  sua  Timlenza. 
Trattando  il  sangue  con  citrato  di  potassio  al  10  7o  ®  separando  il 
plasma,  questo,  con  l'aggiunta  di  glicerina  acquosa  al  50  7o  ^  ^^  acido 
fenico  al  0. 25  ^/^  rimarrebbe  attivo^  secondo  Edington,  per  due  anni. 

n  Theiler  ha  osservato  che  il  sangue  disseccato  all'ombra  perde 
la  sua  virulenza  dopo  12-14  ore;  secondo  Edington  invece,  disseccato 
rapidamente  in  istrato  sottile,  ancora  dopo  due  giorni  darebbe  negli 
animali  una  forma  febbrile  mite. 

Riguardo  all'azione  della  temperatura,  tenuto  a  45^  il  sangue 
conserva  la  sua  virulenza  per  6  giorni  ;  le  basse  temperature  non 
avrebbero  alcuna  influenza  per  settimane,  e  per  mesi.  Besisterebbe 
infine  il  virus  anche  alla  putrefazione  ;  e,  pur  provocando  degli 
ascessi,  comunicherebbe  la  malattia. 

La  principale  questione-  non  ancora  risoluta  è  come  si  presenti 
il  virus  nelle*  condizioni  naturali;  e  come  esso  pervenga  negli  ani- 
mali sani.  *        *  * 

Abbiamo  già  veduto  come  il  cavallo  malato  e  i  suoi  prodotti  ^ 
morbosi  non  rappresentano  una  via  di  contagio  diretto  e  come  la  pro- 
duzione artificiale  della  malattia  si  può  ottenere  solo  con  l'inocula- 
zione di  sangue  tolto  dagli  animali  malati.  L'osservazione  del  Theiler, 
riguardo  alla  trasmissione  della  malattia  per  le  vie  digerenti,  dovrebbe 
far  ammettere  che  nell'infezione  naturale,  qualora  avvenisse  per 
queste  vie,  il  virus  dovrebbe  essere  concentrato  o  in  quantità  enorme 
nei  foraggi,  perchè  occorrono  sperimentalmente  150  cmc.  di  sangue. 

Non  rimane  quindi,  secondo  il  Theiler,  che  una  sola  ipotesi: 
Y infezione  mediante  insetti  succhiatori  di  sangue.  Ammettendo  questa 
ipotesi,  pur  non  essendo  ancora  Htato  riconosciuto  il  genere  e  la 
specie  dell'insetto,  si  possono  spiegare  facilmente  le  osservazioni 
epizoologiche.  In  ogni  anno,  in  ogni  stagione,  in  ogni  tempo,  quando 
ricorre  la  peste  equina,  il  numero  di  questi  insetti  sarebbe  al  mas- 
simo, perchè  le  condizioni  dell'ambiente  e  sopratutto  l'umidità  nelle 
regioni  infette  sarebbero  le  più  favorevoli  alla  loro  vita,  ripetendosi 
quello  che  avviene  per  le  zanzare  nella  trasmissione  della  malaria, 
per  le  zecche  nella  trasmissione  delle  piroplasmosi.  Bimane  però 
anche  qui  non  risoluta  la  questione,  come  si  conservi  il  virus  nei 
periodi,  nei  quali  l'epizoozia  non  esiste.  Secondo  il  Theiler,  il  virus 
può  conservare  la  sua  virulenza  allo  stato  umido  per  14  mesi  ; 
quindi  si  potrebbe  ammettere  che  nelle  località  umide  trovi  adatte 
condizioni  alla  sua  conservazione,  o  anche  che  negli  insetti  trasmet- 
titori della  malattia  possa,  sotto  forme  più  resistenti,  conservarsi  da 
un  anno  all'altro. 
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Cura  e  profilassi,  —  Numerosi  mezzi  onratiri  e  preyentivi  Bono 
stati  tentati  contro  la  peste  equina,  la  quale  arreca  danni  ecoAomic^ 
di  non  lieve  momento;  ma  finora  tutti  i  tentativi  sono  riusciti  vani. 

L'arsenico,  i  salassi,  racido  fenica,  ralcool  a  dosi  generose,  la  china,  i 
preparati  iodici  possono  rappresentare  una  cura  sintomatica,  ma  non  hanno 
alcun  effetto  sul  decorso  della  malattia. 

Nel  Sud-Africa  in  Certe  fattorie  si  dà  ai  cavalli  il  bulbo  d'aglio,  me- 
scolato agli  alimenti,  e  sembra  con  risultato. 

NelFEritrea  ^li  indigeni,  per  curare  la  malattia  (e  talora  assicurasi  con 
buon  esito)  pongono  le  radici  di  una  certa  pianta  coboroscìò,  la  quale  cresce 
nel  Mai  Tzada  Seraè,  sopra  carboni  ardenti  in  una  ciotola  e  fanno  poi 
inspirare  il  fumo,  che  ne  deriva,  ai  cavalli  malati. 

Dobbiamo  ad  Edington  'e  a  Theiler  ricerche  di  ordine  scientifico  su  ten- 
tativi di  cura  e  immunizzazione  degli  animali,  mediante  Tuso  di* virus  atte« 
nuati  o  di  sieri. 

Edington  ha  osservato  che  il  sangi^e  di  animali  i  quali  Iranno  avuto  un 
decorso  della  malattia  superiore  alla  media,  sembr^  di  minore  virulenza. 
Ha  prelevato  il  sangue  di  animali  infetti  in  una  soluzione  di  citrato  di  po- 
,  tassio  e  rha  tenuto  a  89^  per  10  giorni.  Il  virus  così  attenuato  ha  dato  nel 
cavalli  una  reazione  più  o  meno  forte,  e  molto  incostante,  per  la  diversa 
suscettibilitÀ  dei  cavalli.  Un'atilbnuazione  analoga  sembra  avvenire  nell'or- 
ganismo  dell'asino  ;  se  si  inoculano  gli  asini  con  sangue  virulento  di  cavallo 
pestoso,  gli  animali  hanno  una  forma  febb^^ile,  irregolare,  con  esito  in  guari- 
gione. Il  sangue  prelevato  da  questi  asini  dopo  7  giorni  decide  certamente 
i  cavalli  ;  dopo  10-11  giorni  dà  una  febbre  transitoria  (la  cosiddetta  forma 
malarica  dell'autore),  o  anche  nessuna  reazione. 

Inoltre  Edington  ha  sperimentato  il  siero  di  animali,  i  quali  avevano 
superato  naturalmente  la  malattia,  e  il  siero  di  animali  iperimmunizzati  con 
dosi  crescenti  di  sangue  virulento,  fino  a  KKX)  cmc.  Inoculando  il  siero  solo 
o  mescolato  a  sangue,  i  risultati  sono  stati  completamente  negativi  :  non  si  è 
osservato  nel  siero  alcun  potere  curativo  o  immunizzante.  ' 

Le  esperienze  di  Theiler  concordano  perfettamente  con  quelle  di  Edington. 
Nel  maggio  di  quest'anno  però,  il  Theiler  (22)  ha  comunicato  i  risultati  di 
nuove  ricerche  sull'use  del  siero  di  cavalli  iperimmunizzati  contro  la  peste 
equina.  Inoculando  gli  animali  con  un  miscuglio  di  siero  e  di  virus  si  pro- 
duce^una  forum  attenuata  della  malattia,  la  quale  dura  12  giorni  e  lascia 
una  immunità,  che  l'autore  chiama  passiva,  della  durata  di  45  giorni.  L'inie- 
zione però  del  virus  sotto  forma  di  sangue  esplica  nell'animale  vaccinato 
un  certo  potere  emolitico,  e  la  mortalità  per  la  vaccinazione  è  del  10  ^/q. 
Secondo  il  Theiler  è  preferibile  inoculare  il  virus  nella  giugulare  e  il  siero 
sotto  cute  :  e  facendo  una  seconda  inoculazione  di  siero  prima  che  si  innalzi 
la  temperatura,  la  reazione  organica  generale  diminuisce.  Occorrono  però  al- 
meno 300  cmc.  di  siero  per  vaccinare  un  solo  animale. 

Da  questi  brevi  cenni  risulta  evidente  come  siamo  ancora  lontani 
da  una  solusione  pratica  del  problema  :  e  la  difficoltà  prima  è  nel- 
l'organismo animale,  il  quale  nella  peste  equina  non  è  atto  ad  acqui- 
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stare  una  immunità  permanente  o  per  lo  meno  di  una  certa  durata, 
dopo  un  primo  attacco  della  malattia. 

Non  rimane  quindi  allo  stato  attuale  che  ricorrere  alle  norme 
di  polizia  veterinaria  generale.  Gli  animali  malati,  pur  non  ì-appre- 
sentando  un  contagio  diretto  devono  essere  allontanati  dai  sani  nelle 
regioni  nelle  quali  regna  enzootica  la  malattia:  e  le  carogne  non 
devono  essere  abbandonate  sul  suolo  e  date  in  pasto  alle  iene,  agli 
sciacalli,  agli  uccelli  voraci  e  carnivori.  Come  profilassi,  per  ora,  non 
rimane  che  seguire  quello  che  l'esperienza  insegna  :  tenere  riparati 
durante  la  notte  gli  animali,  ed  impedire,  per  quanto  è  possibile,  le 
punture  degli  insetti^  succhiatori  di  sangue. 

Berna,  novembre  1904, 
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niger  t.  Tiegh.  e  che  risponde  benissimo  per  molte  specie  di  Ifomiceti.  Il 
brodo  si  presta  male  per  la  coltura  di  alcuni  Ifomiceti,  ad  es.  àGM^Asper-^ 
gillus  fumigattts  Fres.,  cogie  già  ha  fatto  rilevare  il  Bénon  (1),  e  come  io 
stesso  ho  potuto  constatare,  non  solo  per  questa,  specie  ma  anche,  fino  a  un 
certo  punto,  per  VAspergillns  flavus  Link  (1)  ;  lo  sviluppo  del  micelio  è  lento 
e  scarso,  e  ancora  più  scarsa  è  la  sporificazione.  Le  specie  da  me  esami- 
nate invece  si  sviluppano  e  sporificano  tutte  bene  in  liquidò  di  Raulin,  La 
coltura  si  può  fare  o  nelle  comuni  provette  o  in  Erlenmeyei:  o  in  capsule 
Petri  ;  le  piÀ  comode  sono  generalmente  le  provette,  ma  se  con  poco  liquido 
si  vuole  avere  uno  sviluppo  relativamente  abbondante  bisogna  disporre  il 
liquido  in  un  sottile  strato  e  mettere  a  dispgsizione  dell^Ifomiceta  una  grande 
quantità  d'aria,  giacché  è  noto  che  per  lo  s^uppo  e  p|ù  ancora  pegr  la 
sporificazione  degli  Ifomiceti  in  generale  è  necessario  Fossigeno;  in  tal 
caso  saranno  da  preferirsi  le  capsule  Petri.  Un  liquido  colturale  molto  im- 
portante per  le  osservazioni  cui  può  dar  .luogo  è  il  latte  sterilizzato,  sia  al- 
l'autoolavé,  sia,  meglio  ancora,  col  procedimento  della  sterilizzazione  frazio- 
nata (per  tre  giorni  consecutivi,  al  vapore  circolante,  per  20  minuti,  man- 
tenendolo negli  intervalli  a  20^  C.  circa).  Quasi  tutti  gli  Ifomiceti  da  me 
sperimentati  danno  sul  latte  sterilizzato,  la  cui  reazione  non  sia  stata  cor- 
retta con  l'aggiunttL  di  acidi  (2),  uno  sviluppo  rigogliosissimo  .  e  quasi  tutti 
producono  successivamente  due  enzimi,  di  cui  il  primo  ha  l8  proprietà  di 
coagulare  il  latte  e  l'altro  di  ^ridisciogliere  il  coagulo  formatosi.  Dopo  un 
numero  di  giorni  variabile  col  variare  dellu  specie  che  si  coltiva,  sotto  al 
grosso  feltro  superficiale  si  vede  galleggiare  un  po'  di  liquido  (siero?),  gè- 
neralmente  limpidissimo  e  gialliccio,  talvolta  un  po'  torbido,  sotto  al  quale 
il  coagulo  è  raccolto  in  forma  di  una  massa  biancastra  grossolanamente 
polverulenta,  che  intorbida  il  liquido  separato  se. si  agita  la  provetta.  Av- 
venuta la  coagulazione,  si  osserva  quasi  sempre  che  nei  giorni  successivi  lo 
spessore  della  massa  coagulata  va  sempre  più  diminuendo,  con  *  rapidità 
maggiore  o  minore  a  seconda  della  specie  e  delle  condizioni  di  coltura,  e 
dopo  qualche  giorno  tutto  o  qitasi  il  coagulo  è  éisciolto  e  sotto  al  feltìro 
superficiale  non  si  vede  altro  che  un  liquido  generalmente  un  po'  torbido  e 
gialliccio,  e  raccolto  sul  fondo  dpUa  provetta  un  po'  di  depositò.  La  coagu- 
lazione e  più  ancora  la,  dissoluzione  del  coagulo  si  compiono  più  rapida-^ 
mente  e  più  completamente  se  ai  adopera  latte  previamente  scremato,  e  se, 
quando  site  formato  il  feltro  *8uperficiale  formante  come  una  specie  di  tappo 
a  chiusura  perfetta,  si  ha  cura  di  distaccarlo  dalle  pareti  della  provetta  con 
un'ansa  di  platino  sterilizzata.  Delle  specie  da  me  finora  studiate,  quelle 
ohe  più  si  prestano  per  osservare  questi  fenomeni  di  coagulazione  del  latte 
e  successiva  dissoluzione  del  coagulo  sono  VAspergillus  varians  Wehm.  e 
VAap,  fiavus  Link;  coltivando  ad  es.  la  prima  specie  su  latte  scremato,  di- 
sposto in  un  sottile  strato  (alto  1  cm.  circa)  sul  fondo  di  una  Fernbach  o  di 
una  grande  Erlenmeyer  di  guisa  che  copiosa  sia  la  aereazione,  e  mante- 
nendo la  coltura    a  circa  25^  C,  si  ha  uno  sviluppo  rigogliosissimo  di  mi- 


(1)  Étnde  sur  V Aspergillose  cheg  les  animaux  et  chez  Vhomme,  Paris,  1897. 

(i)  Il  latte  da  me  adoperato  (latte  di  una  vacca  tubercolotica  tenuta  in 
osservazione  nel  laboratorio)  presentava,  dopo  essere  stato  sterilizzato  al- 
Tautoclave,  reazione  anfotera. 
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celio  che  si  mantiene  bianco-candido  per  4-6  giorni,  nel  qual  tempo  già  lia 
avuto  luogo  la  coagulaaione  del  latte;  dopo  il  micelio  presenta  una  colo- 
razione giallo-Tivo,  con  qua  e  là  delle  nuances  verdi  (strato  conidifero)  e 
intanto  il  coagulo  vien  ridiaciolto  e  dopo  8  giorni  dalla  semina  non  ce  ne 
é  quasi  più  traccia. 

Altri  liquidi  adoperati  per  la  coltura  degli  Ifomiceti^  e  che  io  non  ho  speri- 
mentato, sono  i  seguenti  :  orina  umana  normale,  sterilizzata  e  acida  (Bénon, 
loco  cit^  Boston  (1),  Fes  (2),  ecc.),  mosto  di  birra  (Bénon,  Wehmer  (3),  ecc.), 
mosto  di  uva  bianca  (Ré non),  siero  di  latte  con  acido  tartarico,  liquido  di 
Nftgeli,  soluzioni  di  glicerina,  maltosio  (liquido  di  Sabourand)  o  glucosio 
con  peptone  1  %  ®  ^^  genere  tutti  i  liquidi  ricchi  in  glucosio  e  un  poco 
acidi. 

Tra  i  terreni  solidi  esamineremo  prima  quelli  che  si  possono  render 
liquidi  col  riscaldamento  e  che  portati  a  temperature  più  basse  ritornano 
solidi,  e  poi  quelli  ohe  restano  sempre  solidi.  Tra  i  primi,  importante  per  le 
osseripazioni  a  cui  può  dar  luogo,  è  la  comune  gelatina  nutritiva  usata  in 
batteriologia;  su  questo  terreno  tutti  gli  Ifomiceti  da  me  esaminati  si  svi- 
luppano abbastanza  bene  ;  naturalmente  se  si  tratta  di  specie  che  si  sviluppa 
bene  solo  ad  alte  temperature,  superiori  a  quelle  alle  quali  la  gelatina,  anche 
se  al  15-20  ^/q,  si  mantiene  solida,  si  avrà  a  basse  temperature  uno  sviluppo 
molto  scarso  e  mancanza  o  quasi  di  sporificazione;  questo  è  p.  es.  il  caso 
deWAspergillus  fumigatus. 

Tutte  le  specie  di  Ifomiceti  da  me  esaminate  fluidificano  la  gelatina;  la 
differenza  sta  nella  rapidità  di  fusione  e  nel  prodotto  finale  in  cui  la  gela- 
tina è  trasformata.  Si  dice  comunemente  che  i  germi  fondenti  la  gelatina 
producono  un  fermento  proteolitico  che  peptonlzza  la  gelatina;  secondo  le 
recenti  ricerche  di  Mavrojannis  (4)  non  tutti  gli  Schizomiceti  fluidificanti 
sono  capaci  di  condurre  la  trasformazione  della  gelatina  fino  al  grado  di 
peptoni  (o  anche  più  in  là),  ma  alcuni  limitano  la  loro  azione  alla  trasfor- 
mazione della  gelatina  in  gelatosi;  un  mezzo  facile  e  spedito  per  constatare 
se  la  gelatina  ò  stata  trasformata  in  gelatosi  o  in  peptoni  sarebbe,  secondo 
il  citato  autore,  l'aggiunta  di  poche  goccio  di  una  soluzione  di  formaldeide 
alla  gelatina  fluidificata,  oppure  meglio  ancora  Tesposizione  di  questa  ai 
vapori  di  formaldeide  ;  se  dopo  un  certo  numero  ^  di  giorni  (da  3  a  15,  per 
gli  Schizomiceti  esaminati  dal  Mavrojannis)  la  gelatina  toma  a  solidificarsi, 
segno  è  che  essa,  dai  fermenti  del  germe  esaminato,  era  stata  trasformata 
in  gelatosi  ;  se  invece  anche  dopo  molti  giorni  e  perfino  dopo  qualche  mese 


(1)  Proc.  of  the  path.  soc.  of  Philadelphia,  I,  4. 

(2)  Rivista  d'Igiene  e  Sanità  pubblica,  1904,  n.  15.  Quest'ultimo  autore  ha 
accuratamente  studiato  lo  sviluppo  di  alcune  specie  del  genere  Penicillium 
ed  Aspergillus,  e  inoltre  di  alcune  mucorinee,  ecc.,  sia  nell'urina  umana 
acida  normale  e  sterilizzata,  sia  in  questa  urina  neutralizzata,  sia  nell'urina 
che  già  aveva  subito  un  processo  di  fermentazione  alcalina,  sia  nell'agar  o 
nella  gelatina  a  base  di  urina,  e  conclude  che  tutti  questi  terreni  a  base 
di  urina  non  costituiscono  un  mezzo  di  elezione  per  la  coltura  artificiale 
degli  Ifomiceti. 

(3)  Die  Pilagattung  Aspergillus,  ecc.  Mémoires  de  la  Société  de  phys. 
et  d'hist  natur.  de  Genève,  1901. 

(4)  Zeitschri/t  f.  Hygiene,  1903,  Bd.  45. 
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la  solidificazione  non  ha  luogo,  segno  ò  che  la  gelatina  era  stata  trasformata 
in  peptoni  e  forse  anche  più  oltre  ;  il  Mavrojannis  avrebbe  cosi  trovato  che 
la  gelatina  è  trasformata  in  gelatosi  dagli  stafilococchi  piogenei  aureo  ed 
albo,  dal  bacillo  del  carbonchio  e  dal  piooianeo,  dal  vibrione  del  colera  ;  in 
tutti  questi  casi  la  gelatina  risolidificata  dal  formolo  toma  di  nuovo  a  fon- 
dere per  l'azione  del  calore,  il  contrario  di  quello  che  accade  per  la  gela- 
tina (gelatina  nutritiva  al  10  ^/o,  a  reazione  neutra)  sottoposta  ai  vapori  di 
acqua  bollente  nella  pentola  di  Koch  e  che  portata  a  basse  temperature  non 
torna  a  soUdificarsi  ;  tale  gelatina  così  trasformata,  sottoposta  alFazìone  della 
formaldeide,  si  solidifica  (1),  ma  non  è  più  fluidificata  dal  calore.  Ho  voluto 
ripetere  queste  interessanti  esperienze  del  Mavrojannis  con  tutti  gli  Ifomi- 
ceti  che  avevo  a  mia  disposizione  ed  ho  potuto  constatare  che  quasi  tutte 
le  specie  da  me  esaminato  trasformano  la  gelatina  in  un  prodotto  che  non 
ò  solidificabile  per  l'azione  della  formaldeide,  neppure  quando  questa  azione 
si  prolunga  por  molti  giorni;  tale  è  il  caso  del  Penicillium  glaucum,  Asper' 
gilltts  niger,  A,  flavus,  A.  varians^  Oospora  verticillioìdes^  ecc.  Invece  VAsper^ 
gillus  fnmigatus  Fres.  trasforma  la  gelatina  in  un  prodotto  (gelatosi?)  coa- 
gulabile dal  formolo. 

Ecco  come  ho  proceduto  in  questi  esperimenti  :  la  gelatina  da  me  ado- 
perata era  la  comune  gelatina  nutritiva  al  15  ^/o,  a  reazione  leggerissima- 
mente alcalina  ;  la  semina  (un*ansa  di  spore)  e  la  coltura  delle  singole  specie 
aveva  luogo  nelle  comuni  provette;  per  le  specie  aventi  V optimum  di  tem- 
peratura a  25^-37^  C.  (Aspergillus  fumtgatus,  A.  flavas  e  A,  niger)  mantenni  i 
tubi  di  coltura  in  un  termostato  alla  temperatura  di  circa  37^;  per  le  altre 
specie  aventi  Voptimum  di  sviluppo  a  temperature  più  basse,  feci  due  serie 
di  colture,  che  tenni  una  a  20^-22^  circa,  Taltra  a  37^;  nel  termostato  a  37^ 
misi  pure  una  coltura  di  tifo,  cioè  di  un  germe  certamente  non  fluidificante 
la  gelatina,  e  una  provetta  di  gelatina  mantenuta  sterile:  ambedue  queste 
provette  dovevano  servire  di  controllo  per  assicurare  che  la  fusione  della 
gelatina  nei  tubi  di  coltura  tenuti  a  37^  avvenisse  realmente  per  opera  degli 
enzimi  prodotti  dalla  specie  in  esame;  a  tale  uopo,  a  cominciare  dal  terzo 
giorno  dopo  la  semina,  immergevo  ogni  giorno  tutti  i  tubi  tenuti  a  37^  nel- 
l'acqua ghiaccia,  lasciandoveli  per  qualche  minuto  ;  i  primi  giorni  in  tutte  le 
provette  la  gelatina  si  solidificava,  ma  poi,  a  cominciare  dal  sesto  o  settimo 
giorno,  nei  tubi  di  coltura  àeìV Aspergillus  fumiga tusj  A.  flaous,  A,  niger,  ecc., 
la  solidificazione  della  gelatina  portata  nell'acqua  fredda  non  aveva  più 
luogo,  segno  che  già  era  avvenuta  la  trasformazione  della  gelatina*  per 
azione  dei  fermenti  proteolitici  prodotti  dalla  muffa,  giacché  nelle  due  pro- 
vette di  controllo  (gelatina  sterile  e  coltura  di  tifo)  la  gelatina  tornava  sempre 
a  solidificarsi  e  ciò  anche  dopo  molti  giorni  di  permanenza  nella  stufa  (2). 

Con  l'osservazione  giornaliera   dei  tubi  di  coltura   venivo  a  conoscere  il 


(1)  Se  però  l'esposizione  al  vapore  acqueo  si  prolunga  al  di  là  di  un'ora, 
la  gelatina  non  diventa  più  solida  neppure  per  azione  del  formolo. 

(2)  Sul  rigore  di  questo  metodo,  introdotto  nella  tecnica  batteriologica 
da  Bitter  (Archiv  f.  Hygiene,  voi.  V,  1886)  e  che  si  pi*esta  per  la  dimo- 
strazione della  fluidificazione  della  gelatina  da  parte  di  germi  che  non  si 
sviluppano  alla  temperatura  di  20^-22^  (p.  es.,  della  morva),  vedi  il  trattato 
di  batteriologia  del  Gunthbr.  Servendomi  di  questo  metodo,  ho  potuto  dimo- 
strare che  alcuni  Ifomiceti,  ad  es.  V Aspergillus  fumigatus  e  VA,  niger^  dei 
quali  il  Wehmbr  dice  che  non  fondono  affatto  o  quasi  la  gelatina,  la  flui- 
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gioFQO  ìq  cui  si  era  iaiziata  la  flaidicazione  della  gelatina;  a  partire  da 
questo  giorno  lasciavo  trascorrere  ancora  parecchi  altri  giorni  per  lasciare 
agli  enzimi  prodotti  dairifomiceta  tutto  il  tempo  di  esplicare  completa- 
mente la  loro  azione;  trascorso  questo  tempo  travasavo  un  po'  della  gela- 
tina fluidificata  in  una  capsula  di  vetro  sterilizzata;  decantando  con  cura, 
riuscivo  quasi  sempre  ad  avere  del  liquido  perfettamente  limpido  e  solo  in 
qualche  rarissimo  caso  ricorsi  alla  filtrazione  (traverso  filtri  sterilizzati), 
cosa  del  resto  superflua  dato  lo  scopo  delle  mie  ricerche.  Le  capsule  con- 
tenenti la  gelatina  fluidificata  venivano  collocate  sotto  una  grande  campana 
di  vetro,  sotto  la  quale  già  si  trovava  una  larga  capsula  piena  di  forma- 
lina (formaldeide  al  40  ^/o);  le  capsule tte  con  la  gelatina  venivano  a  tro- 
varsi sopra  al  vaso  di  formalina,  sostenute  da  un  apposito  treppiede;  la  ge- 
latina era  quindi  bene  esposta  alPazione  dei  vapori  di  formaldeide;  tutto 
Tapparecchio  era  conservato  nella  stanza  refrigerante  alla  temperatura  di 
circa  15^  C.  In  nessuna  delle  capsule  potei  mai  constatare  la  solidifica- 
zione della  gelatina,  meno  in  quelle  contenenti  la  gelatina  fluidificata  dal- 
VAspergillas  fumigatus;  in  queste  il  fenomeno  si  ripetè  costantemente,  anche 
se  la  coltura  era  stata  lasciata  nel  termostato  per  molti  giorni.  In  base  a 
tale  fatto  avrei  dovuto  concludere  che  VAsp,  fumigatus  trasforma  la  gela- 
tina in  gelatosi;  se  non  che,  contrariamente  ai  risultati  ottenuti  dal  Ma- 
vrojannis  per  le  specie  di  Schizomiceti  su  citate,  esponendo  la  gelatina  ri- 
solidificata dai  vapori  di  formolo  a  una  temperatura  di  37^  C.  e  anche  più, 
la  gelatina  non  si  scioglieva;  l'azione  proteolitica  dell'enzima  prodotto  dal- 
l'J^/.  fumigatus  sarebbe  dunque  simile  a  quella  del  vapore  acqueo  a  100^  C, 
lasciato  agire  per  meno  di  un'ora?  Kon  ho  potuto  per  ora  approfondire 
questa  quistione,  sulla  quale  mi  riservo  di  tornare  in  seguito  (1). 

Oltre  la  comune  gelatina  nutritiva  possono  adoperarsi  con  vantaggio  per 
la  coltura  degli  Ifomiceti  altri  substrati  nutritivi  a  base  di  gelatina,  ad  es.  la 
gelatina  al  mosto  di  birra  di  cui  ho  già  fatto  cenno,  la  gelatina  gluoosata 
ed  acida  (2),  ecc.  Si   possono  fare   delle   colture  seminando    le  spore   nella 


difichino  invece  rapidamente  ;  tutto  sta  a  metterle  in  condizioni  tali  che  siano 
favorevoli  al  loro  rigoglioso  sviluppo  e  alla  produzione  abbondante  deiren- 
zima  proteolìtico  ;  prima  tra  queste  condizioni  è  la  temperatura,  e  i  risultati 
negativi  del  Wbhmbr  si  spiegano  così  benissimo  se  si  pensa  che  egli  colti- 
vava i  suddetti  Aspergili!  a  Ì8^  circa.  Bisogna  anche  notare  che  la  gelatina 
da  lui  adoperata  non  era  la  comune  gelatina  nutritiva,  ma  la  cosiddetta 
BierwUrzegelatinej  cioè  la  gelatina  al  mosto  di  birra;  io  però  credo  che  la 
differenza  dei  risultati,  più.  che  alla  diversa  composizione  del  terreno  nutri- 
tivo, debba  ascriversi  alla  diversa  temperatura,  tanto  piìi  che  la  BierivUrse- 
gelatine  adoperata  dal  Wehmer  conteneva  solo  il  5  ^/^  di  gelatina  e  doveva 
quindi  essere  più  facilmente  e  più  rapidamente  fluidificabile,  e  inoltre  per 
la  sua  composizione  rappresentava  un  substrato  nutritivo  più  favorevole  allo 
sviluppo  degli  Ifomiceti  in  genere  (vedi  nota  2^,  pag.  67). 

(1)  Ricorderò  solo  qui  che  THauser  (Mttnchener  mod.  Wochenschrift,  1903) 
dice  che  la  gelatina  fluidificata  dalle  specie  batteriche  liquefacienti  sarebbe 

'sempre  risolidificata  dai  vapori  di  formalina  e  che  la  gelatina  cosi  solidifi- 
cata non  tornerebbe  a  fondere  per  azione  del  calore. 

(2)  Tutte  le  varietà  di  Penicillium  glaucnm  esaminate  da  Di  Pietro 
{Stadio  morfologico  e  biologico  sul  Penicillium  glaucum  (varietà  tossica),  Te- 
ramo, 1904)  fondono  la  gelatina,  alcune  però  rapidamente,  altre  lentamente; 
tra  queste  ultime  si  troverebbe  la  varietà  da  lui  denominata  tossica,  il  cui 
potere  fluidificante  aumenta  quando  è  coltivata  in  gelatina  glucosata  e  me- 
glio ancora  in  gelatina  glucosata  e  acida  (vedi  nota  2^,  pag.  66). 
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gelatina  fusa  col  calore  e  poi  si  possono  anche  fare  delle  colture  a  piatto, 
lasciando  solidificare  la  gelatina;  ma  piti  caratteristiche  sono  le  comuni  col« 
ture  per  infissione;  in  queste  si  ha  generalmente  uno  sviluppo  abbondante, 
più  o  meno  rigoglioso,  alla  superficie,  in  forma  di  un  feltro  miceliare  bianco 
che  poi  presenta  quasi  sempre  la  caratteristica  colorazione  dello  strato  co- 
nidifero,  il  quale  però  per  lo  più  non  è  molto  sviluppato  e  talora  manca 
del  tutto  o  quasi  ;  lungo  il  tratto  di  infissione  irradiano  nello  spessore  della 
gelatina  numerose  barbe  orizzontali,  finissime,  biancastre,  più  o  meno 
lunghe,  che  più  tardi  col  fluidificare  della  gelatina  si  disfanno;  la  fusione 
della  gelatina  avviene  più  o  meno  rapidamente  a  seconda  della  specie  e 
delle  condizioni  di  sviluppo;  essa  si  inizia  immediatamente  sotto  al  feltro 
superficiale  e  prosegue  verso  il  basso  e  spesso  è  preceduta  da  un  intorbi- 
damento della  gelatina  stessa,  dovuto  alla  formazione  ed  accumulo  di  mi- 
nutissimi granuli  che  danno  alla  gelatina  un  aspetto  polverulento  e  esami- 
nati al  microscopio  appaiono  come  tanti  cristallini  di  forma  diversa,  tra  i 
quali  se  ne  distinguono  alcuni  più  grandi,  ettaedrici,  presentanti  la  carat- 
teristica forma  a  busta  da  lettere  propria  dei  cristalli  di  ossalato  di  calcio; 
è  noto  che  tra  gli  acidi  organici  si  trova  quasi  sempre  in  notevole  quantità 
nel  micelio  degli  Ifomlceti  l'acido  ossalico;  questo  strato  polverulento  si 
inizia  generalmente  sotto  al  feltro  superficiale  e  cresce  di  spessore,  ma  poi 
mano  a  mano  che  procede  la  fusione  della  gelatina,  esso  si  porta  sempre 
più  in  basso,  per  scomparire  a  fluidificazione  completa  della  gelatina,  la 
quale  resta  limpida  e  per  lo  più  incolore,  con  un  deposito  polverulento  al 
fondo  della  provetta.  Qualche  volta,  ad  es.  neìV Aspergi llns  niger,  lar  fusione 
della  gelatina  è*  accompagnata  dalla  diffusione  in  seno  alla  gelatina  fusa  di 
un  pigmento,  che  nel  caso  àeìVA.  niger  va  da  un  gìallo*oro  pallido  fino  a 
a  un  caffè  chiaro.  Quasi  sempre  nella  gelatina  fusa  resta  sospeso  ed  on- 
deggiante un  fittone  cilindro-conico  avente  la  sua  base  applicata  alla  faccia 
inferiore  del  feltro  superficiale  e  Tapice  al  piano  di  separazione  tra  lo  strato 
di  gelatina  fusa  e  quello  di  gelatina  solida;  esso  è  dunque  tanto  più  allun- 
gato quanto  più  avanzata  è  la  fluidificazione  della  gelatina,  ih  seno  alla 
quale  lo  si  vede  ondeggiare  quando  si  rota  la  provetta  attorno  al  proprio 
asse;  questo  fittone  che  spesso  persiste  anche  a  fusione  completa  della  ge- 
latina è  costituito  dal  micelio  sviluppatosi  lungo  la  linea  di  infissione. 

Altri  terreni  nutritivi  solidi  che  si  possono  rendere  liquidi  ool  riscalda- 
mento sono  quelli  a  base  di  agar;  cito  tra  queliti  il  comune  agar  nutritivo 
usato  in  batteriologia,  sul  quale  però  non  tutti  gli  Ifomiceti  si  sviluppano 
bene;  per  esempio,  VAspergillus  fumigatus  e  VA,  flavnsj  nelle  colture  a 
striscio  su  agar  a  becco  dì  flauto,  danno  ima  leggera  patina  miceliare  bian- 
castra che  solo  di  rado  e  con  ritardo  presenta  una  debole  colorazione,  bru- 
nastra  nel  primo  caso,  giallo-verdastra  nel  secondo  ;  scarso  è  dunque  lo  svi- 
luppo e  scarsissima  la  sporificazione.  Più  favorevole  allo  sviluppo  degli 
Ifomiceti  in  genere  è  Tagar  glucosato,  specialmente  se  acido;  non  è  neces- 
sario nella  preparazione  di  tale  agar  aggiungere  un  acido;  basta  lasciare 
all'agar  la  sua  acidità  naturale  ;  sarà  bene,  invece,  aumentare  il  quantitativo 
del  glucosio,  portandolo  dal  0.  3-0.  5  per  cento  (comune  agar  glucosato)  fino 
al  3-5  per  cento.  Un  terreno  culturale  ottimo  per  gli  Ifomiceti  ò  rappre- 
sentato dalPa^ar  al  Raulin^  cioè  da  agar  preparato  con  liquido  di  Baulin; 
ho  trovato  accennato  questo  substrato  nutritivo  solo  nel  libro  già  citato  del 


—  69  — 

SéKON,  il  quale  però  nulla  dice  sul  modo  di  prepararlo;  né  darò  perciò  un 
cenno  lo  stesso.  Dapprima  io  preparavo  l'agar  al  Baulin  mischiando  a  parti 
uguali  il  comune  agar  nutritivo  e  il  liquido  di  Baulin;  la  sterilizzazione 
però  (alla  pentola  di  Koch  o  all'autoclave)  non  va  fatta  dopo  la  miscela, 
perchè  altrimenti  Pagar  non  si  solidifica  più  col  raffreddamento;  bisogna 
quindi  preparare  e  sterilizzare  separatamente  i  due  terreni,  poi  mischiarli 
alla  temperatura  di  circa  50^-60°,  agitar  bene  e  distribuire  con  precauzione 
la  miscela  in  provette  sterilizzate,  che  poi  si  lasciano  in  osservazione  per 
vari  giorni  alla  temperatura  di  25%  per  assicurarsi  che  tutte  le  provette 
siano  sterilì  :  naturalmente,  se  si  vuole  che  la  miscela  contenga  1. 5  per  cento 
di  agar,  Pagar  nutritivo  dovrir  contenerne  il  3  per  cento.  In  seguito,  al  f>o- 
mune  agar  nutritivo  con  agar  al  3  ner  cento,  ho  sostituito  jina  semplice  so- 
luzione in  acqua  di  agar  al  3  per  cento,  che  mischiavo  a  parti  uguali  (dopo 
sterilizzazione  separata)  con  liquido  di  Baulin;  il  terreno  che  si  ottiene  con 
questo  procedimento  è  anch'esso  perfettamente  solido  e  trasparente,  ed  es- 
sendo inoltre  incolore  o  biancastro,  è  più  adatto  per  la  constatazione  dei 
pigmenti  prodotti  dagli  ifomiceti  ;  come  il  liquido  di  Baulin,  esso  costituisce 
un  ottimo  terreno  elettivo  per  la  coltura  artificiale  degli  Ifomiceti.  Un 
altro  terreno  a  base  di  agar,  segnalato  dal  Bénon  come  uno  dei  più  fa- 
vorevoli per  lo  sviluppo  àeìVAspergillus  fumigahts  e  che  io  non  ho  speri- 
mentato, è  Pagar  al  mosto  di  birra;  cito  ancora:  Pagar  al  mosto  d'uva 
bianca.  Pagar  mischiato  col  liquido  di  Sabourand,  ecc.,  (Bénon,  loco  ciL), 
Come  per  gli  Schizomiceti,  le  colture  in  agar  degli  Ifomiceti  si  possono  fare 
per  infissione,  per  strisciamento,  o  a  piatto  (in  capsule  Petri);  quanto  ai 
vari  caratteri  che  si  possono  osservare,  sopratutto  nelle  colonie  e  nelle  col- 
ture a  striscio,  rimando  alla  descrizione  fin  troppo  particolareggiata  e  mi- 
nuziosa data  da  Di  Fijbtro  {loco  cit.)  a  proposito  del  Penìcilium  glancum. 

Tra  i  terreni  natritlpt  solidi  non  fluidi ficahili  col  riscaldamento^  ho  tro- 
vato ottimi,  per  la  coltUra  degli  Ifomiceti  in  genere,  la  patata  e  la  polenta. 
Le  patate  si  possono  preparare  secondo  il  metodo  originario  di  Koch,  o  se- 
condo quello  di  Esmarch  o  secondo  quello  di  Boux  ;  il  più  comodo  è  questo 
ultimo;  lo  sviluppo  è  rigoglioso,  specialmente  se  si  umettano  le  patate  con 
liquido  di  Baulin.  Di  tutti  i  substrati  culturali  che  ho  adoperato,  la  patata 
bagnata  con  liquido  di  Baulin  è  quella  che  conserva  più  a  lungo  inalterato 
il  colore  originario  dello  strato  conidifero,  colore  che  generalmente  nelle 
altre  culture  diventa  con  maggiore  o  minore  rapidità  più  fosco.  Le  colture 
su  decotto  sterilizzato  di  farina  di  granturco  (polenta)  si  possono  fare  nelle 
comuni  provette  o  nelle  capsule  Pètri;  è  meglio  adoperare  una  polenta  po- 
chissimo consistente,  perchè  più  è  umido  il  terreno  e  più  rigoglioso  è  lo 
sviluppo;  io  mischio  la  farina  con  Pacqua  in  proporzioni  tali  che  un  cuc- 
chiaio della  pappa  cosi  ottenuta  posta  sul  fondo  di  una  capsula  Petri  vi  si 
distenda  a  pooo  a  poco  in  un  sottile  strato  di  spessore  uniforme,  ricoprente 
tutto  il  fondo;  la  sterilizzazione  deve  essere  molto  accurata  (nell'autoclave 
per  un'ora  e  più,  oppure  nella  pentola  di  Koch,  tre  giorni  di  seguito,  per 
20-30  minuti  al  giorno).  Se  non  si  vuole  una  patina  miceliare  abbondante,  ma 
semplicemente  fare  una  coltura,  invece  di  capsule  Petri  converrà  adoprare 
delle  provette  al  cui  fondo  si  versa  la  suddetta  pappa  fino  all'altezza  di 
^-3  cm,;  si  possono  anche  fare  delle  colture  a  tubo  inclinato;  in  tal  cascia 
pappa  sarà  un  po'  più  consistente  e  le  provette  si  terranno  inclinate  fino  a 
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sviluppo  completo  deU'Ifomìceta.  So  si  vuole  un  terreno  Incolore,  il  decotto 
si  farà  con  farina  di  mais  bianco  o  anche  di  frumento,  oppure  si  userà  un 
pezzo  di  mollica  di  pane  bagnato  in  acqua  o  in  liquido  di  Baulin  e  steri- 
lizzato. Spesso  nelle  colture  su  polenta  si  ha  una  colorazione  miceliare  ca- 
ratteristica e  produzione  di  un  odore  pure  caratteristico,  che  mancano  o  sono 
appena  accennati  nelle  colture  sugli  altri  substrati  nutritivi;  tale  è,  per 
esempio,  il  caso  della  Oospora  verticillioides  Sacc,  le  cui  colture  su  terreni 
maidici  presentano  una  colorazione  rosea  intensa  e  tramandano  un  forte 
odore  di  etere  acetico  ;  anche  il  caratteristico  odore  del  PenicilUnm  glaucum 
è  più  forte  nelle  colture  su  mais. 

*  Condizioni  di»  STllnppo. 

Esse  si  riducono,  oltre  che  ad  una  appropriata  composizione  e  reazione 
del  substrato  nutritivo,  alla  temperatura,  umidità  e  aereazione.  Foco  ho  da 
aggiungere  a  quello  che  già  si  conosce  in  proposito  e  di  cui  ho  già  fatto 
qualche  cenno.  lj*optimum,  il  maximum  e  il  minimum  di  temperatura  va- 
riano sensibilmente  per  le  differenti  specie.  Quanto  alFumidità,  benché  la 
percentuale  d'acqua  strettamente  necessaria  allo  sviluppo  degli  Ifomiceti  in 
genere  sia  bassissima  (10  ^/^  circa),  altissima  è  invece  la  percentuale  opti- 
mum (80  %  circa).  Quanto  alFossigeno,  già  ho  detto  come  generalmente 
esso  sia  indispensabile  allo  sviluppo  e  più  ancora  alla  sporificazione  degli 
Ifomiceti;  per  lo  sviluppo  del  micelio  però  ne  bastano  piccolissime  tracce; 
tutti  gli  Ifomicoti  da  me  studiati  si  sviluppano  in  seno  e  in  fondo  ai  liquidi 
di  coltura  (brodo,  liquido  di  Baulin,  ecc.)  e  anche  dentro  la  gelatina  e  Fagar 
(sviluppo  di  colonie  da  spore  sei^inate  in  gelatina  e  agar  liquefatti  e  ri- 
maste imprigionate  dentro  a  questi  terreni  solidificati  col  raffreddamento), 
ma  lo  sviluppo  è  per  quasi  tutti  scarso;  si  formano  cioè  delle  piccole  co- 
lonie che  restano  persistentemente  biancastre,  segno  questo  che  la  sporifi- 
cazione non  ha  luogo.  Un'eccezione  a  questa  regola  l'ho  trovata  per  le 
specie  del  genere  Oospora^  che  sporificano  abbondantemente  anche  in  fondo 
ai  liquidi  culturali;  per  queste  osservazioni  e  per  i  tentativi  di  coltivare 
tali  specie  anaerobicamente,  rimando  all'altro  mio  lavoro  già  citato. 

Gonservazione  delle  colture* 

Essendo  le  spore  degli  Ifomiceti  in  generale  molto  resistenti,  le  colture 
si  conservano  vive  per  mesi  ed  anni,  solo  è  necessario  impedire  l'evapora- 
zione e  l'essiccamento  del  substrato,  il  che  si  ottiene  coprendo  la  provetta 
con  un  cappuccetto  di  gomma  o  meglio  saldandone  l'estremità  aperta  alla 
fiamma.  In  tali  condizioni  tutte  le  specie  di  Ifomiceti  da  me  studiate  si 
sono  conservate  per  almeno  quasi  due  anni  in  vita;  quale  sia  per  ciascuna 
specie  il  limite  massimo  di  i-esistenza  delle  spore  non  potrò  constatarlo  che 
di  qui  a  qualche  anno.  Per  ora  posso  dire  che  le  spore  della  Oospora  ver- 
ticillioides Sacc,  che  pure  mi  sembrano  essere  meno  resistenti  di  quelle 
delle  specie  di  Penicilli  e  Aspergilli  da  me  studiate,  resistono  per  cinque 
anni  almeno;  io  infatti  ho  ottenuto  la  suddetta  specie  in  coltura  pura  da 
un  piccolo  frammento  di  canna  conservato  da  cinque  anni  nella  collezione 
micetologica  del  dott.  Saccardo  e  la  cui  superfice  era  invasa  da  questo 
Ifomiceta.  ' 
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Colture  a  scopo  diairnoMtico  e  bieloiirioo* 

La  determinazione  del  genere  e  talora  anche  della  specie  cai  appartiene 
un  campione  di  muffa  che  si  debba  esaminare,  si  può  fare  con  la  osserva- 
zione microscopica  diretta.  Basta   prelevare   una   piccolissima    quantità  del 
materiale  in  esame,  distenderla  e,  se   occorre,  dilacerarla   con    gli  .aghi   in 
una  goccia  di  acqua  o  di  glicerina  diluitissima  posta  su  un  comune  vetrino 
porta-oggetti,  coprire  col  vetrino  copri -oggetti  ed  esaminare  al  microscopio, 
prima  con  un  debole  ingrandimento   per   vedere  la  forma  generale  del  mi- 
celio, la  disposizione  e  ramificazione    delle  ife  fertili,  la  forma  di  sporifica- 
zione, ecc.,  poi  con  un  ingrandimento  più  forte  e  con  Toculare  micrometrico 
per  vedere  la  forma  delle  spore   e   misurare    lo   spessore  delle  ife  sterili  e 
fertili,  le  dimensioni  delle  spore,  ecc.  ecc.  Ma  con  la  semplice  osservazione 
diretta  non  sempre  riesce,  neppure    a   chi   ha   una   grandissima  pratica,  di 
determinare  la  specie.  £  necessario  allora  isolare  e  coltivare  in  coltura  pura 
la  dt>ecie   in   esame.  Quanto  aìV  isolamento  degli  Ifomiceti,  descriverò  anzi- 
tutto un  metodo  semplicissimo  ideato   da   Gosio  per  isolare  le  muffe  dalle 
cariossidi  di  granturco  guasto  e  che  naturalmente  si  può  applicare  in  molti 
altri  casi:  sul  fondo  di  una  capsula  P.etri   si   colloca  un  foglio  di  carta  bi* 
buia  che  lo  ricopra  esattamente  e  nella  capsula  cosi  preparata  e  sterilizzata 
si  versa  un  po'  di  liquido  di  Baulin   sterile,  in   quantità   tale   che  la  carta 
ne  resti  bene  bagnata  e  tutta   ricoperta   da   un   sottile  velo   liquido;  sulla 
carta  si  dissemina  poi  il  materiale  in  esame,  ad  .es.  la  farina  della  cariosside 
previamente  spaccata  per  metà  con  un  bisturi  sterile,  e  si  lascia  la  capsula 
a  sé  alla  temperatura  di  25^  C.  circa,  alla  quale  tutti  o  quasi  gli  Ifomiceti 
si  sviluppano  abbastanza  bene.  Generalmente  dopo  3-4  giorni  si  osservano 
sulla  carta  delle  colonie  più  o  meno  numerose  a  seconda  della  ricchezza  in 
spore  del  materiale  seminato;  qualche  volta  prelevando    un'ansa  di  micelio 
dalle  singole  colonie  sporificate  e  facendone  dei  trasporti  in  tubi  di  coltura, 
si  riescono  ad  avero  senz'altro   delle    colture  pure  di  Ifomiceti;  altre  volte 
invece  è  necessario  ripetere  Tisolamento  in  altre  capsule  Fetri  ugualmente 
preparate,  nelle  quali  si  semina   del   materiale   preso   dalla  prima  capsula; 
le  diverse  specie  si  distinguono  alla  diversa  forma  e  sopratutto  alla  diversa 
colorazione   delle   colonie,  dopo   avvenuta   la   sporificazione;    ci   sono  però 
molte  specie  di  Ifomiceti  le  cui  colonie  sporificate   presentano  lo  stesso  co- 
lore, talvolta  con  una  tonalità   di    tinta   perfettamente  identica;  ò  questo  il 
caso  p.  es.,  tra  gli  Ifomiceti  che  più  comunemente  si  isolano  dal  granturco 
guasto,  da  una  parte  del  PenicUlium  glaucum  e  dolT Aspergillus  fumigatus  e 
dall'altra  àeW Aspergi llus  fiavus  e  A,  varians.  Quanto  alle  due  prime  specie, 
le  cui  colonie  a  sporìficazione  avanzata  presentano  un  colorito  verde-celeste 
o  glauco,  se  ne  può  subito  constatare  la  mescolanza  esaminando  una  colonia 
sul  fondo  della  capsula  Fetri  a  piccolo  ingrandimento  (microscopio  Koristka  : 
oculare  3,  obiettivo  3  o  anche  5)  ;  dalla  terminazione  delle  ife  fertili  a  ramifi- 
cazione penicillare  o  a  capolino  aspergillare  facilmente  distinguibile  alla  peri- 
feria della  colonia,  si  vede  subito  se  si  ha  a  che    fare   con   un   Fenicillo  o 
con  un  Aspergillo  o  con  tutte  e  due  le  forme;  in  quest'ultimo  caso  se  real- 
mente si  tratta   della   mescolanza  del   Pen.  glaucum   con  VAsp,   fumigatus, 
si  può  per  separarli  profittare  del  diverso  optimum  e  maximum  di  tempera- 
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tura  favorevole  allo  sviluppo  delle  due  Bpecie;  Voptimum  di  temperatura 
àoiVAsp,  fnmigatus  è  a  37^  C.  circa,  alla  qual  temperatura  il  Pen,  glaueum 
o  non  si  sviluppa  affatto  o  per  lo  meno  non  sporifica;  prelevando  un'ansa 
di  micelio  con  spore  dalla  colonia  in  esame  e  trasportandola  in  una  delle 
solite  capsule  Petrl,  e  coltivando  a  37^  C.  o  anche  a  40^,  si  avranno  delle 
colonie  isolate  di  Asp,  fumigatus.  Questo  motodo  non  riesce  altrettanto  fa- 
cilmente con  VAspergillus  varians  e  VAsp.  ftauus;  Voptimum  di  temperatura 
di  quest'ultimo  è  pure  a  37^  C,  ma  a  questa  temperatura  sporifica  anche 
VAsp.  varians  quantunque  abbia  il  suo  optimum  a  circa  25^  C;  le  colonie 
sporificate  di  queste  due  specie  presentano  una  colorazione  giallo-verde  o 
verde*giallastra  a  seconda  dell'età;  per  constatare  la  loro  associazione  in 
una  stessa  colonia,  non  basta  l'esame  di  questa  a  piccolo  ingrandimento; 
bisogna  fare  un  preparato  microscopico,  nel  quale  la  diversa  grandezza 
delle  spore  (fino  a  6-7  p.  di  diametro  per  VAsp.  flauus,  3  o  poco  più  per 
VAsp.  varians)  offre  un  criterio  facile  e  spedito  per  la  diagnosi.  Per  isolare 
l'una  dall'altra  queste  due  forme  si  può  ricorrere  allora  al  classico  metodo 
delle  piastre  di  Kocb,  adoperando  come  substrato  nutritivo  l'agar  al  RiAilin 
preparato  in  uno  dei  due  modi  detti  sopra;  oppure  si  potranno  preparare 
tre  capsule  Petri  con  carta  bibula  bagnata  nel  liquido  di  Baulin  e  in  esse 
fare  secondo  lo  stesso  metodo  di  Koch  le  successive  diluizioni  del  materiale 
prelevato  dall'associazione  miceliare.  Alcune  volto  infine  l'isolamento  di  una 
determinata  specie  di  muffa  riesce  bene  con  un  artificio  semplicissimo  che 
ricorda  quello  impiegato  nella  tecnica  batteriologica  per  la  cosiddetta  pesca 
delle  colonie;  esso  è  facilmente  applicabile  agli  Aspergili!,  a  quelli  special- 
mente il  cui  capolino  conidioforo  è  sorretto  da  una  lunga  ifa  fertile,  è  bene 
sviluppato  e  nettamente  caratterizzato  dal  colore  delle  spore;  tale  ò  il  caso, 
p.  es.,  deìV Aspergi lltts  niger  ;  anche  ad  occhio  nudo  e  meglio  ancora  con 
una  lente  oppure  sotto  al  microscopio  a  debole  ingrandimento,  si  può  in 
una  colonia  toccare  con  la  punta  di  un  sottilissimo  filo  di  platino  steriliz- 
zato uno  dei  capolini  neri  distinguibili  anche  ad  occhio  nudo  e  che,  spe- 
cialmente ai  margini  della  colonia,  sono  ben  separati  gli  uni  dagli  altri; 
si  è  cosi  sicuri  di  prelevare  spore  tutte  della  stessa  specie  e  con  un  po'  di 
pratica  questo  metodo  riesce  facilmente  e  bene  non  solo  nelle  colonie  svi- 
luppatesi in  una  capsula  Petri,  ma  anche  in  quelle  sviluppatesi  in  una 
coltura  in  goccia  pendente,  di  cui  dirò  tra  poco. 

Una  volta  che  con  un  metodo  o  con  l'altro  si  è  riusciti  ad  isolare  una 
data  specie  di  Ifomiceta,  si  possono  studiarne  tutti  i  caratteri  culturali  ado- 
perando come  substrati  nutritivi  alcuni  di  quelli  sopra  enunciati;  si  osser- 
verà la  rapidità  di  sviluppo  e  di  sporificazione,  Voptimum,  il  maximum  e  il 
minimum  di  temperatura,  la  colorazione  del  micelio  e  quella  dello  strato 
conidifero  all'inizio  e  al  termine  della  sporificazione  e  nelle  colture  invec- 
chiate, la  forma  delle  colonie,  la  rapidità  di  fluidificazione  della  gelatina  e 
l'azione  dei  vapori  di  formaldeide  sulla  gelatina  fusa,  la  coagulazione  del 
latte,  l'odore  delle  colture,  ecc.  Contemporaneamente  facendo  dei  preparati 
microscopici  con  materiale  preso  da  colture  pure,  si  osserveranno  tutti  i  carat- 
teri morfologici  (dimensioni  delle  ife  sterili  e  fertili,  degli  sterìgmi,  dei  co- 
nidi,  ecc.;  forma  di  sporificazione,  ramificazione  delle  ife  fertili,  ecc.;  forma 
degli  sterigmi  ;  forma  e  aspetto  dei  conidi  e  loro  reciproca  disposizione,  ecc.). 
Un  metodo  semplicissimo  di  coltura  e  preparazione  degli  Ifomiceti  a  scopo 
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diagnostico  ò  stato  ideato  da  Gosio  (1):  in  grosse  provette  sterilizaate  con- 
tenenti al  fondo  2-3  cmc.  di  liquido  nutritivo  e  un  vetrino  coprioggetti  emer- 
gente dal  liquido  per  due*  terzi  circa  della  sua  superficie,  si  semina  un  po'  di 
materiale  cercando  di  ben  distribuirlo  nel  liquido  stesso,  possibilmente  da  una 
sola  parte  del  vetrino  ;  coltivando  a  temperatura  utile,  presto  la  superficie  del 
liquido  si  copre  di  una  pellicola  miceliare  che  a  poco  a  poco  si  avanza  sul  ve- 
trino, ordinariamente  spessissima  in  corrispondei^a  del  pelo  liquido  e  via  via 
assottigliata  in  alto  ;  avvenuta  la  sporificazione,  si  estrae  con  un'ansa  di  platino 
il  vetrino,  lo  si  deterge  dalle  parti  grossolane  o  superflue  della  patina  mice- 
liare, lasciando  solo  su  una  faccia  le  estreme  e  diradate  espansioni  del  micelio, 
poi  si  procede  al  trattamentp  del  preparato  colle  norme  note  nella  tecnica  bat- 
teriologica. Avendo  adoperato  questo  metodo  per  ie  varie  specie  di  Ifomiceti 
da  me  studiate,  ho  trovato  che  spesso,  ad  es.  per  1^  specie  del  genere  Peni' 
cillium  e  Aspergilluty  esso  ò  utile  e  comodo  perchè  mentre  da  una  parte  per- 
mette di  studiare  i  caratteri  culturali,  dall'altra  offre  il  modo  di  fare  una 
bella  e  interessante  preparazione  microscopica.  Esso  però  non  offre  nessun 
vantarlo  per  le  specie  del  genere  Oospora  e  in  generale  di  tutte  quelle 
specie  le  cui  spore,  pur  essendo  collegate  in  catena  all'apice  delPifa  fertile, 
si  distaccano  facilmente  al  più  piccolo  urto  (2).  In  questi  casi  è  indispensa- 
bile ricorrere  alle  coliut'e  in  goccia  pendente;  questo  metodo  che  richiede  un 
po'  di  pazienza  è  però  il  più  istruttivo  di  tutti,  perchè,  oltre  al  permettere 
lo  studio  esatto  e  preciso  dei  caratteri  morfologici  e  in  parte  anche  dei  ca- 
ratteri culturali,  offre  su  tutti  gli  altri  il  vantaggio  di  studiare  il  ciclo  bio- 
logico degli  Ifomiceti,  giacché  in  una  coltura  in  goccia  pendente  si  possono 
seguire  passo  passo  tutte  le  fasi  di  sviluppo  di  un  Ifomiceta,  dalla  germi- 
nazione di  una  spora  alla  produzione  del  micelio,  allo  sviluppo  delle  ife 
fertili  e  alla  formazione  degli  sterigmi  e  delle  spore;  Tosservazione  di  tutte 
queste  diverse  fasi  di  sviluppo  è  accuratamente  descritta  dal  Bénon  (3)  per  * 
VAspergilltts  fumigatns  e  ad  essa  io  rimahdo  il  lettore.  Quanto  alla  tecnica 
delle  colture  in  goccia  pendente  essa  è  la  stessa  seguita  in  batteriologia; 
i  substrati  nutritivi  da  adoperare  sono^  quelli  trasparenti,  liquidi  o  solidi, 
sopra  enumerati:  brodo,  liquido  di  Bau! in,  gelatina,  agar,  ecc.  Un  partico- 
lare a  cui  VA  data  molta  importanza  è  quello  ^1  fare  in  modo  che  nella 
goccia  culturale  ci  siano  solo  pochissime  spore  ;  l'ideale  anzi  sarebbe  che  in 
ogni  goccia  ci  fosse  una  sola  spora;  ciò  non  solo  per  essere  più  sicuri  della 
purezza  della  cultura  e  per  poter  seguire  con  chiarezza  tutte  le  successive  ^ 
fasi  di  sviluppo  di  una  spora,  ma  anche  perchè  se  le  spore  sono  molte,  il 
materiale  alimentare  contenuto  nella  goccia  è  presto  esaurito  dai  rigoglioso 
micelio  che.si  sviluppa  e  allora  la  sporificazione  si  compie  in  maniera  af- 
frettata, tumultuosa  e  irregolare,  come  se  l'Ifomiceta,  venendogli  a  mancare 
il  nutrimento,  avesse  fretta  di  produrre  le  forme  di  resistenza  che  sono  le 
spore.  Per  riuscire  ad  avere  una  sola  o  poche  spore  in  una  goccia  cultu* 
rale  seguivo  dapprima  questo  metodo:  al  centro  di  un  vetrino  oopri-oggetti 
sterilizzato  ^.^ponevo  con  una  piccola  ansa  di  platino  quattro  piccole  gocce 


(1)  Su  un  nuovo  metodo  di  preparaaione  degli  ifomiceti.  Boma,  1898. 

(2)  Per  osservazioni  più  particolareggiate,   rimando   all'altro   mio  lavoro 
già  citato. 

(3)  Loco  cit,j  pag.  47  e  seguenti. 
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distaccate  di  liquido  nutritivo;  poi  con  una  punta  di  platino  portavo  in  una 
goccia  un  po'  di  Bpore,  le  emulsionavo  e  con  la  stessa  punta  di  platino  in* 
fettavo  successivamente  le  altre  tre  gocce;  nefìa  terza  o  almeno  nella 
quarta  goccia  riuscivo  cosi  ad  avere  pochissime  spore;  però  con  questo 
metodo,  oltre  al  pericolo  di  inquinamento  delle  gocce  per  la  caduta  di 
qualche  spora  dall'aria  durante  l'operazione  piuttosto  lunga,  succedeva  l'in- 
conveniente che  mentre  neUa  1*  e  2^  goccia  cariche  di  spore  si  aveva  un 
rapido  sviluppo  e  una  rapida  sporificazione,  nella  3^  e  4^  goccia,  in  cui  lo 
sviluppo  era  più  lento,  difficilmente  si  aveva  sporificazione  o  questa  era 
appena  tentata  ;  questo  fatto,  constatato  da  me  più  volte,  credo  debba  attri- 
buirsi alla  mancanza  di  ossigeno,  consumato  dall|Ifomiceta  sviluppatosi  ab- 
bondantemente nelle  prime  gocce.  Bioorsi  allora  all'altro  metodo  più  si- 
curo, ma  che  implica  un  |naggior  consumo  di  materiale  nutritivo,  cioè  alla 
emulsione  di  una  piccolissima  ansa  di  spore  in  un  tubo  di  brodo,  di  liquido 
di  Baulin,  ecc.,  di  gelatina  o.  agar  fluidificati,  ecc.,  e  all'allestimento  di  tre 
o  quattro,  colture  in  goccia  pendente,  prelevate  con  un'ansa  di  platino,  da 
questa  emulsione  cosi  preparata.  Un  altro  particolare  a  cui  bisogna  por 
.mente  è  quello  di  eseguire  la  coltura  a  una  temperatura  più  bassa  dell'op- 
timnm  di  sviluppo  per  la  specie  in  esame,  perchè  altrimenti  lo  sviluppo  è 
troppo  rapido  e  allora  accade  spesso  che  la  sporificazione  sia  affrettata. 

Quanto  alla  diversità  di  sviluppo  nello  spessore  della  goccia  culturale 
e  alla  superfice  di  essa  cioè  all'aria  libera,  ho  già  detto  diffusamente  nel- 
l'altro mio  lavoro;  qui  ricorderò  soltanto  che  per  le  specie  del  genere iViii- 
cHlium  e  Aspergillus  la  formazione  dei  penicilli  e  capolini  conidiferi  ha  luogo 
soltanto  alla  superfice  della  goccia;  invece  per  le  specie  del  genere  Oospora 
la  produzione  dei  conidi  è  rigogliosa  anche  dentro  la  goccia;  ma  la  loro 
caratteristica  disposizione  in  catena  all'apice  delle  ife  fertili  si  osserva  solo 
nell'aria,  mentre  dentro  la  goccia,  maggiore  essendo  la  resistenza  del  mezzo, 
le  spore  prodotte  all'apice* di  un'  ifo  si  distaccano  l'una  dall'altra  mano  a 
mano  che  si  formano  e  per  lo  più  restano  accumulate  11  vicino,  dando  spesso 
luogo  a  svariate  figure  artificiali;  le  spore  e  le  ife  sviluppatesi  nell'aria  si 
riconoscono  ai  loro  contomi  più  oscuri. 
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1. 

Introduzione. 

Sotto  il  nome  di  farismo  intendesi  una  speciale  malattia  prò- 
dotta  dall'inalazione  del  profumo  dei  fiori  delle  piante  di  fare  o 
dall'ingestione  dei  frutti  verdi  in  individui  dotati  di  una  particolare 
predisposizione. 

La  denominazione  di  favismo  non  è  usata  ovunque,  né  da  tutti 
quelli  che  scrissero  su  questa  entità  .morbosa.  Usando  il  termine  si- 
ciliano, altri  la  (Riamarono  Zafra  (1),  ed  in  Sardegna  non  ha  nome 
speciale,  ma  Tiene  ricordata  secondo  che  i  fiori  o  i  frutti  delle  faye 
producono  il  loro  effetto;  così  in  provincia  di  Sassari  si  denomina 
l'individuo  colpito  da  faiùsmo  «  affabaddu  »  ed  in  provincia  di  Ca- 
gliari lo  si  chiama  «  striau  ». 


(1)  Zafra  in  arabo  significa  giallo. 


—  Te- 
li fayismo  è  una   malattia  non   ancora  descritta    nei   trattati  e 
della  quale    ben   poche    notizie    bì    hanno    dalle    scarse    pubblica- 
zioni uscite  sulla  medesima. 

Mentre  infatti  sono  scarsissimi  i  casi  clinici  pubblicati  sul  fari- 
smo,  quasi  nulla  sappiamo  di  sicuro  sulla  etiologia,  sulla  diffusione, 
sulla  morbidità,  sulla  mortalità  di  questa  affezione. 

Nulla  inoltre  di  preciso  conosciamo  sul  periodo  d'incubazione; 
ignoriamo  quasi  tutto  ciò  che  riguarda  l'immunità  e  la  predispo- 
sizione, cioè  l'influenza  dell'ereditarietà,  del  sesso,  dell'età,  delle 
condizioni  sociali,  delle  professioni,  delle  malattie  pregresse  e  ben 
poco  sappiamo  sulla  terapia. 

Data  questa  condizione  di  cose  nella  quale  ci  troravamo  rispetto 
alla  singolare  quanto  interessante  affezione  in  discorso,  mi  parve 
utile  farne  oggetto  di  particolare  studio. 


II. 

Storia. 

• 

Le  rarie  pubblicazioni  uscite  su  quest'argomento  contengono  dei 
casi  clinici  e  qualche  ipotesi  sull'etiologia  di  questa  malattia.  Così 
dopo  la  pubblicazione  del  dott.  Messina  di  Catania*  il  quale  pel 
primo  nel  1851  (1)  scrisse  sopra  un'intossicazione  da  fave,  vennero 
in  ordine  cronologico:  Mina  Là  Ghrega  (2);  Enrico  Di  Pietra  (3); 
Mule  Bortolo  (4)  ;  Bizze  Maltera  (5)  ;  Morici  (6)  ;  Figa  (7)  ;  ^D.  Yer- 
celli  (8);  Montano  (9);  De  Seme  (10)  ;  Pietro  Pucci  (11);  Qrande  (12); 
Bernabei  (13);    Giotti    (14);    De  Camillis  (15);  B.  Stevani   (16).  Que- 


(1)  Antecedentemente  al  medesimo,  non  riuscii  a  trovare  cenno  alcuno 
di  questa. malattia.  Le  numerose  opere  antiche  di  medicina  consultate  in 
proposito  figurano  alla  fine  del  lavoro. 

(2)  Palermo  1856.     . 

(3)  Catania  1858. 

(4)  Messaggero  di  Caltanissetta,  n.  78-79,  anno  1873.  La  pratica  del  Me- 
dico, Napoli,  giugno  1901,  n.  11. 

(5)  Osservatore  di  Palermo,  voi.  Vili,  fase.  IV,  pag.302. 

(6)  Osservatore  di  Palermo,  voi.  IX,  fase.  V-VI.         • 

(7)  Il  Farina,  giornale  medico,  Sassari. 

(8)  Gazzetta  degli  ospedali,  1902. 

(9)  IX  Congresso  Medico  Intemazionale  di  Boma,  24  aprile  1904. 

(10)  IX  Congresso  Medico  Internazionale  di  Boma  1894. 

(11)  Gazzetta  degli  ospedali,  anno  1896,  pag.421  al  n.  40. 

(12)  Gazzetta  degli  ospedali,  1898,  n.  67,  pas.  720. 

(13)  Atti  del  coneresso  di  Siena,  luglio  18^,  n.88. 

(14)  Gazzetta  degli  ospedali,  anno  1899,  n.  4,  pag.45. 
•     (15|  Bivista  medica,  agosto  1901. 

(16)  Arch.  italiano  di  Otologia,  voi.  XVI,  fase.  I,  1904. 
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sta  è  l'ultima  pubblicazione  uscita  BulPargomento.  L'autore  prese  le 
mosse,  come  egli  dichiara,  da  uno  studio  da  me  da  lungo  tempo 
iniziato  su  questa  malattia.  «  Si  fu  appunto  —  scrive  l'autore  — 
dietro  una  circolare  che  il  chiarìssimo  prof.  Fermi  mandò  a  tutti  i 
medici  della  Sardegna  che  io,  allora  medico  condotto,  cominciai  a 
Tolgere    la  mia  attenzione  su  questi  interessanti  casi  ». 

Ma  per  dimostrare  in  modo  indiscutibile  l'esistenza  di  questa 
singolare  malattia,  come  entità  morbosa  ben  definita,  prodotta  dal- 
l'azione delle  faye,  come  anche  per  farla  conoscere  dai  Clinici, 
dagli  Igienisti,  ecc.,  ed  entrare  nei  Manuali,  non  potevano  bastare 
certo  e  non  sono  bastate,  le  pubblicazioni  di  qualche  caso  clinico  e 
di  qualche  vaga  ipotesi. 


III. 

Casistica  del  &vismo  (i). 

Allo  scopo  sia  di  togliere  qualunque  dubbio  sull'esistenza  di 
questa  entità  morbosa,  come  anche  di  poterne  intraprendere  lo  studio, 
ho  creduto  indispensabile  raccogliere  e  studiare  un  buon  numero  di 
casi  clinici  (circa  una  sessantina),  dei  quali,  per  altro,  presenterò 
per  brevità  soltanto  alcuni. 

Avverto,  però,  che,  date  le  non  lievi  difficoltà  che  s'incontrano, 
ho  dovuto  limitarmi  spesso  ad  una  storia  sommaria  ed  al  quadro  sin- 
tomatologico  più  saliente. 

Colmerò  nella  prossima  primavera  questa  lacuna  studiando  un 
maggior  numero  di  ammalati  più  completamente. 

I.  —  O...  C...  d'anni  8,  V...  B...  di  anni  8,  P...  P...  d'anni  9  e  F...  P...  di 
anni  11,  sono  colpiti  di  favismo  nel  maggio  dopo  aver  mangiato  fave 
fresche.  D  primo  la  mattina  seguente  ha  vomito  intenso  ed  ingiallisce  per 
tutto  il  corpo.  Le  sclerotiche  sono  di  un  giallo  carico;  contemporanea- 
mente ha  cardiopalmo,  130-140  battiti  al  minuto.  \^ictu8  cordis,  grandemente 
rinforzato,  si  vede  diffuso  a  tutta  Taia  cardiaca.  I  toni  sono  chiari  e  forti 
specialmente  alla  punta,  dove  il  primo  assume  carattere  soffiante  nella  5* 
giornata.  Il  polso  frequente  e  pieno,  frequente  e  superficiale  il  respiro,  inter- 
rotto da  qualche  inspirazione  profonda.  Manca  la  febbre.  Il  vomito  si  ripete 
per  4  giorni,  vengono  emesse  bucce  di  fave  inalterate,  e  ha  odore  acido, 
bilioso. 


(1)  Bingrazio  sentitamente  tutti  quei  colleghi   che   mi  furono   larghi   di 
aiuti  nel  presente  lavoro. 
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Le  urine  prima  verdastre  diventano  dopo  36  ore  nerastre  e  depositano 
un  sedimento  granuloso  bruno.  Si  ha  in  questo  momento  febbre  (38^,  38^-5) 
al  mattino,  (39^,  39^-5)  la  sera.  Ventre  gonfio,  costipazione,  feci  scolorite 
contenenti  bucce  intatte.  Inappetenza,  sete,  sonnolenza.  La  milza  poco  au- 
mentata di  volume,  fegato  normale.  La  regione  epatica  ed  epigastrica  leg- 
germente dolenti  alla  pressione.  L'ottavo  giorno  queste  gravi  condizioni 
tendono  a  mitigarsL  Le  urine  ritornano  normali,  la  febbre  scompare,  la 
tinta  itterica  va  sbiadendosi.  È  da  rilevarsi  però,  cbe  mentre  tutto  volge  al 
termine,  l'impulso  cardiaco  si  mantiene  intenso  ed  energico  per  qualche 
giorno  (Girotti), 

II.  —  S...  G...  ha  tre  figli  che  in  anni  diversi  ammalarono  di  favismo, 
con  esito  letale  per  due  di  essi. 

I  primi  due  dell'età  di  13  e  15  anni  si  curarono  con  tonici,  eccitanti. 
Il  primo  mori  entro  12  ore,  ed  il  secondo  sette  mesi  dopo.  Al  terzo  di 
anni  10  si  somministrò  prima  latte  in  gran  copia,  che  venne  vomitato  in- 
sieme alle  poche  fave  ed  a  gran  quantità  di  bile  verde;  e  poscia  il  rabar- 
baro. 

Guarì  nell'ottavo  giorno. 

III.  —  T..  A...  G...  di  G...,  d'anni  14,  studente.  Tanto  i  genitori,  quanto 
i  fratelli  e  le  sorelle,  tollerano  benissimo  l'odore  delle  fave  e  possono  man- 
giarne impunemente  gran  quantità.  L'avola  materna  andava  frequentemente 
soggetta  al  favismo.  Perdette  in  pochi  giorni  un  suo  fratellino,  dell'età  di 
un  anno  e  7a9  P®^  averlo  la  madre  trattenuto  alquanto  in  un  campo  di  fave 
in  fiore.  L'individuo  in  discorso  ò  di  forte  costituzione,  non  ò  anemico,  nò 
linfatico,  non  soffre  di  nervi,  mangia  molto  e  digerisce  benissimo.  Soffri 
rare  volte  febbri  malariche,  ed  ha  sempre  ben  tollerato  i  sali  di  chinina. 
Frova  grandissima  ripugnanza  per  l'odore  dei  fiori  delle  fave,  non  riceve 
spiacevole  impressione  dal  profumo  degli  altri  frutti  o  fiori.  Se  per  caso 
gli  vien  fatto  di  passare  anche  in  lontananza  di  un  campo  di  fave  in  fiore, 
deve  fuggire  in  fretta  a  cagione,  come  egli  dice  «  di  quel  maledetto  odore  ». 
È  ghiotto  delle  fave,  ma  si  astiene,  per  quanto  gli  ò  possibile,  dal  man- 
giarne. Nel  maggio  1899,  per  essersi  esposto  in  campagna  all'azione  del- 
l'odore dei  fiori  delle  fave,  cominciò  subito  ad  accusare  un  malessere  gene- 
rale, somma  prostrazione  di  forze  ;  il  polso  si  fece  piccolo  e  celere  ;  il 
respiro  frequente,  la  temperatura  s'elevò  al  disopra  dei  39^.  In  seguito  si 
lamentò  di  forte  cefalgia  frontale,  di  dolori  alla  regione  cardiaca  e  a  quella 
epigastrica.  Aveva  ripugnanza  al  cibo  e  sete  intensa.  La  lingua  si  presen- 
tava arida  e  gialla  ed  era  assalito  da  frequenti  vomiti  biliari.  Le  urine 
emesse,  dapprima  gialle,  in  seguito  assunsero  un  colore  rosso-bruno.  Le 
materie  fecali  avevano  colore  giallastro.  La  pelle  si  presentava  di  una  tinta 
giallo-itterica,  le  sclerotiche  lievemente  giallastre;  le  mucose  visibili  molto 
pallide.  Presenta  ingrandimento  della  milza  e  del  fegato.  Verso  la  fine  del- 
l'inverno dello  scorso  anno,  per  avere  mangiato  poche  fave  secche,  venne, 
dopo  circa  12  ore,  colto  da  favismo.  però  in  grado  leggero.  Presentò  allora 
prostrazione  di  forze,  sete,  lingua  pallida  e  patinosa,  nausea,  inappetenza, 
leggero  dolore  alla  regione  epigastrica,  colore  sub  itterico,  urine  giallo- 
oscure.  Nel  maggio  del  corrente  anno  si  astenne  completamente  dall'andare 
in  campagna  per  paura  dell'odore   delle   fave,   mangiandone   però   in  casa 
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una  gran  quantità  senza  risentirne  in  principio  alcun  danno,  finché  dopo 
qualche  giorno  cominciò  ad  accusare  malessere  ed  a  farsi  giallo:  ebbe  al- 
lora vomiti,  febbre  leggera,  dolori  all'epigastrio.  Emise  urine  e  feci  gial- 
lastre.  19'on  ebbe  cefalgia  frontale. 

lY.  —  S...  M...,  di  anni  55,  Tedova,  donna  di  casa.  Ha  due  figli  sani,  i 
quali  toUerano  benissimo  le  fave.  É  stata  sempre  sana,  non  sofferse  mai  di 
febbri  malariche.  ToUera  benissimo  i  chinacei.  N'on  ha  avuto  parenti  pros- 
simi i  quali  abbiano  presentato  sintomi  di  intolleranza  alle  fave,  ed  essa 
stessa  fino  a  tre  anni  fa  non  aveva  mai  sofferto  di  favismò.  D'allora  tutti 
gli  anni,  nella  primavera,  viene  improvvisamente  colta  da  questa  malattia, 
tostochè  respira  le  esalazioni  odorifere  del  fiori  delle  fave.  Tollera  benissimo 
l'odore  degli  altri  fiori  e  frutti.  É  ghiotta  delle  fave  fresche,  ma  si  astiene 
dal  mangiarne,  per  paura  di  prendere  la  malattia.  Dalle  fave  secche  non 
risente  alcun  nocumento.  Terso  la  fine  dello  scorso  maggio,  essendosi  recata 
in  vicinanza  di  un  campo  di  favo  in  fiore,  si  senti  venir  meno,  si  fece  pal- 
lida in  volto,  venne  presa  da  vertigine  e  da  cefalgia  frontale  Trasportata 
in  paese,  il  giorno  dopo  tro vessi  in  preda  a  febbre  alta,  a  vomiti  frequenti 
di  sostanza  biliare,  a  vaghi  dolori  articolari.  Il  cuore  batteva  irregolarmente 
ed  assai  affrettato,  il  polso  era  debolissimo  e  frequente,  le  urine  avevano 
un  colore  rosso-nerastro.  La  milza  si  palpava  bene  al  disotto  dell'arcata 
costale,  ed  il  fegato  si  mostrava  anch'esso  alquanto  ingrandito. 

Y.  —  B...  B...,  di  anni  9.  Ha  un  fratello  maggiore,  il  quale  tutti  gli 
anni,  in  primavera,  va  soggetto  a  favismo.  Egli,  fin  dai  primi  anni  d'età, 
mostrò  sempre  intolleranza  all'odore  dei  fiori  di  fave  e  del  seme  verde; 
quasi  tutti  gli  anni  va  soggetto  a  favismo,  il  quale  più  volte  lo  mise  in 
pericolo  di  vita.  Appetisce  le  fave  fresclie  e  le  mangia  cotte,  senza  risen-^ 
timo  gli  effetti  dannosi.  19'on  ebbe  altre  malattie  d'importanza;  non  ebbe 
mai  febbri  malariche,  e  le  poche  volte  che  gli  venne  somministrato  del  chi- 
nino lo  tollerò  sempre  bene.  Non  riceve  spiacevole  impressione  dall'odore 
degli  altri  fiori  o  frutti.  Itegli  ultimi  giorni  dello  scorso  maggio,  per  le  esa- 
lazioni odorifere  dei  fiori  e  delle  favo  fresche,  venne  rapidamente  colto  da 
grave  favismo.  Yisitato,  si  trovò  in  preda  a  sintomi  di  depressione  cardiaca, 
a  vomiti  ostinati,  a  sete  intensa,  a  brividi  di  freddo,  a  febbre  piuttosto  alta, 
a  dolori  articolari  ed  epigastrici.  Le  urine  presentavano  un  colore  rosso- 
bruno,  la  lingua  era  patinosa  e  arida  ed  il  polso  debolissimo  e  celere.  La 
milza  ed  il  fegato  si  palpavano  bene  ed  erano  dolenti  alla  pressione.'  Il 
respiro  era  superficiale  e  frequente. 

YI.  —  C...  G...  di  G...,  di  anni  17. 1  genitori  sono  viventi  e  godono  buona 
salute.  La  madre  tollera  male  le  fave,  ed  un  suo  fratello  minore  quasi  ogni 
anno  si  ammala  di  favismo.  É  di  costituzione  piuttosto  debole,  anemico.  !Non 
soffre  presentemente  di  febbri  malariche,  le  sofferse  però  più  volte  negli 
anni  passati;  prese. del  chinino  in  gran  quantità  e  non  presentò  mai  feno- 
meni d'intolleranza  per  questo  farmaco.  Fin  da  bambino,  quasi  ogni  pri- 
mavera^ si  ammala  di  favismo,  prodotto  dalla  sola  azione  delle  esalazioni 
odorifere  dei  fiori  e  delle  fave  fresche.  Mangia  volentieri  le  fave,  delle 
quali  è  ghiotto,  e  non  ne  risente  alcuna  azione  nociva.  Tanto  in  campagna, 
quanto  in  casa,  tostochè  sente  l'odore  delle  fave,  vien  subito  colpito  da  ce- 
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falgia  frontale,  da  vaghi  dolori  articolari,  da  nausea  e  vomiti,  da  debolezza 
generale.  Emette  urine  di  colore  rosso,  assume  una  tinta  subitterica,  e  1à 
temperatura  si  eleva  al  disopra  del  normale.  Nei  primi  di  maggio  del  cor- 
rente anno  fu  trovato  affetto  dalla  solita  intossicazione  fabica,  in  forma 
piuttosto  grave,  e  presentò  allora  i  sintomi  stessi  suaccennati. 

VII.  —  S...  F...  P...  G...,  d*anni  16,  pastore.  È  di  buona  costituzione,  ha 
lo  stomaco  sano,  mangia  molto  e  digerisce  bene.  Andò  soggetto  più  volte  a 
febbri  malariche  e  tollerò  sempre  bene  i  sali  di  chinina.  Fin  da  bambino  è 
stato  sempre  intollerante  all'odore  di  fiori  di  fave,  mentre  non  risente  alcun 
effetto  nocivo  dal  profumo  emanato  dagli  altri  fiori.  Quasi  tutti  gli  anni, 
nella  primavera,  viene  colto  dalla  malattia  più  per  azione  delle  esalazioni 
odorifere  dei  fiori  che  per  ingestione  di  fave  fresche,  poiché  si  astiene  dal 
mangiarne.  I  sintomi  che  presenta  sono:  depressione  somma  di  forze,  ver- 
tigine, cardiopalmo,  cefalgia  frontale,  dolore  alFepigastrio,  lingua  arida,  vo- 
miti biliari,  sete,  urine  rosse,  feci  giallognole,  febbre  altissima,  ingrossa- 
mento di  milza.  Durante  il  decorso  della  malattia,  gli  venne  dalla  madre 
somministrata  una  buona  dose  di  bisolfato  di  chinina,  perchè  impressionata 
dall'alta  temperatura  che  presentava  l'infermo,  e  non  ne  risenti  alcuna  azione 
nociva.  L'ammalato,  in  quel  tempo,  era  immune  da  malaria.  !Non  viene 
colpito  dal  favismo  per  ingestione  di  fave  secche,  però  se  queste  vengono 
messe,  prima  di  cuocerle,  a  macerare  nell'acqua  fredda,  a  causa  dell'odore 
che  si  sviluppa,  prova  stordimento,  spossatezza  e  leggeri  dolori  articolari. 

YUI.  —  S...  A...,  d'anni  40,  agricoltore.  È  dotato  di  valida  costituzione, 
ha  gli  organi  digestivi  normali  e  non  ha  mai  sofferto  di  nervi.  Ebbe  rare 
volte  febbri  intermittenti,  e  non  ha  mai  presentato  sintomi  d'intolleranza 
per  i  sali  di  chinino  e  per  l'odore  dei  fiori,  ad  eccezione  di  quelli  delle 
fave.*  Tiene  colto  dal  favismo  soltanto  per  l'azione  del  profumo  delle  fave, 
non  risentendo  alcun  nocumento  per  l'ingestione  delle  medesime.  Il  giorno 
28  maggio  venne  colpito  da  intossicazione  fabica.  Presentava  prostrazione 
somma  di  forze,  vertigini,  stordimento,  brividi  di  freddo,  cefalgia  frontale, 
lingua  impatinata,  sete  intensa,  vomiti  biliari,  dolori  articolari  ed  epigastrici, 
oolorito  itterico,  leggero  tumore  di  milza  e  di  fegato;  la  temperatura  ascel- 
lare saliva  a  38^,3,  le  urine  erano  sanguinolenti. 

IX.  —  B...  F...,  bambino  di  3  anni,  dotato  di  sana  e  robusta  costitu- 
zione, nato  da  genitori  sani.  Kessuna  malattia  pregressa  del  tubo  digerente, 
della  ghiandola  epatica,  delle  vie  biliari  o  in  altri  organi.  Presentava  un'it- 
terizia classica  della  pelle  e  delle  congiuntive.  Gli  occhi  fissi  e  spalancati; 
non  rispondeva  alle  insistenti  domande  rivoltegli;  il  polso  piccolo  ed  inter- 
mittente faceva  temere  una  prossima  catastrofe.  Il  termometro  rilevava  leg- 
gerissimo aumento  termico;  le  urine  cariche  di  sangue.  Lo  stato  fisiologico 
degli  organi  addominali  del  bambino,  l'aspetto  florido,  la  lieve  elevazione 
termica,  non  erano  in  rapporto  con  la  grave  itterizia  sorta  improvvisa,  col 
polso  e  con  l'ematuria.  In  primo  tempo  temendo  si  trattasse  di  malaria,  si 
praticò  una  iniezione  di  chinino;  soltanto  dopo  indagini  si  venne  a  capo 
della  vera  causa  constatando  che  il  fanciullo  in  qualche  ora  della  giornata 
si  era  trastullato  con  delle  piante  di  fave.  Siccome  il  padre  quando  frequen- 
tava campi  seminati  a  fave  soffriva   di   ematuria,   così   si  deve  concludere 
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per  una  predisposizione  ereditaria  nel  bambino.  Sul  momento  vennero  som- 
ministrate delle  piccole  bibite  di  cognac  e  brodi  concentrati  per  sollevare 
le  fonee  dell^ammalato.  Dietro  Fuso  di  purganti  colagoghi  evacuò  poche  ma- 
terie fecali,  e  due  lombricoidi  che  non  erano  sufficienti  a  dar  ragione  di 
tutti  quei  disturbi  funzionali.  Dopo  diversi  giorni  l'itterizia  scomparve  com- 
pletamente, e  l'urina  si  fece  chiara. 

X.  —  A  due  bambini  di  un  anno  lattanti  che  non  mangiarono  natu- 
ralmente mai,  fave  frQ^che,  il  favismo  fu  comunicato  coll'allattamento  delle 
madri  affette  da  questa  malattia.  Entrambi  i  fanciulli  presentarono  una  tinta 
giallo-terdastra  in  tutta  la  persona,  più  marcata  alla  faccia  e  sclei'otiohe, 
orine  torbide  quasi  rassomiglianti  a  feci  vinose,  che  dopo  tre  giorni  torna- 
rono limpide,  febbre  38^5,  fegato  alquanto  ingrossato,  milza  normale.  La 
cura  fu  sciroppo  di  rabarbaro  ed  euchinina.  Durata  della  malattia  da  6  ad  8 
giorni. 

.  XI.  —  Il  pretore  C...  per  certe  verifiche  di  stato  dovette  un  giorno  attra- 
versare un  campo  di  fave.  Il  di  seguente  fu  colto  da  brividi  di  freddo  e  da 
febbre.  L'indomani  poi  si  manifestò  un'itterizia  per  tutta  la  persona,  nausea, 
propensione  al  vomito,  inappetenza  con  stanchezza  e  sonnolenza  invincibile. 
Trattasi  di  favismo.  L'infermo  all'età  di  7  anni  ammalò  dello  stesso  morbo. 
Le  urine  si  presentavano  torbide  del  colore  del  vino  rosso  corrotto,  il  fegato 
alquanto  ingrossato,  milza  normale,  febbre  88®.  La  cura  consistè  in  un  pur- 
gante, chinino,  sciroppo  di  rabarbaro  e  cartine  di  salolo.  Al  quinto  giorno 
guarì. 

XII.  —  Un  bambino  al  tempo  della  fioritura  delle  fave  presentava  itte- 
rizia, Mmma  prostrazione,  cefalgia;  rifiutava  il  cibo,  urinava  sangue.  L'anno 
seguente  nello  stesso  mese  presentò  un  simile  quadro  sintomatologico.  L'anno 
successivo  ancora  presentò  itterizia,  prostrazione  di  forze,  convulsioni,  urina 
abbondante  e  sanguinolenta.  Dopo  alcune  ore  morì. 

Olà  dalla  storia  dei  casi  clinici  studiati  si  potrebbe  ritenere  il  fa- 
vismo come  un^affezione  non  infettiva^  ma  semplicemente  tossica,  pro- 
dotta sia  dalle  esalazioni  dei  fiori  di  fave,  sia  dalla  ingestione  dei 
frutti  specialmente  verdi  e  crudi  di  questa  pianta. 

Questa  intossicazione  speciale  interessa  prevalentemente  il  sistema 
nervoso,  il  sistema  circolatorio,  i  globuli  rossi,  il  tubo  digerente,  il  fe- 
gato ed  i  reni. 

Generalmente  gli  ammalati  guariscono  ;  di  fatti  dal  numero  dei  de- 
cessi, contenuti  nelle  storie  dei  casi  da  me  raccolti^  non  risulterebbe 
che  una  mortalità  massima  delVS  per  cento. 
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IV. 


Sintomatologia. 

Presenterò    ora    il   qaadro    BÌntomatologico   del  favismo,    come 
risulta  dai  namerosi  casi  da  me  raccolti  e  solo^in   parte   ri)>ortati: 

Tegumenti.  —  Colorito  sabitterico  nei  casi  leggerissimi  ;  giallo 
zolfo  estensibile  alle  mucose  visibili  nei  casi  leggeri  e  giallo  oscuro 
nei  casi  gravi. 

-  Sistema  nervoso.  —  Malessere  generale  ;  prostrazione  di  forze, 
cefalgia,  specialmente  frontale,  fotofobia,  dolori  articolari,  stordi- 
mento, vertirgini,  sonnolenza,  deliquio. 

Sistema  oibcolatorio.  —  Polso  debole,  piccolo,  frequente,  car- 
diopalmo, qualche  volta  cardialgia;  talora  soffi  anemici  al  primo 
tono;  in  un  caso  fu  osservato  diminuzione  dei  corpuscoli  rossi  ed 
aumento  dei  leucociti.  Spessissimo  si  ha  febbre  da  38^  a  89. 5  con  bri- 
vidi di  freddo. 

Sistema  besfibatorio.  —  Nulla  di  particolare:  talora  si  ha 
un  aumento,  talora  una  diminuzione  nel  numero  delle  respirazioni. 

Milza.  —  Qualche  volta  dolente  alla  palpazione  e  talora  in- 
grandita. Non  dimentichiamo  peraltro  che  spesso  si  ha  che  far^  con 
individui,  che  hanno  sofferto  di  malaria. 

Sistema  digerente.  —  Inappetenza,  sete,  nausea,  lingua  pati* 
nosa,  talora  arida,  vomito  spe^o  con  bile,  epigastrio  dolente, 
diarrea  e  talora  costipazione,  tensione  dell'addome,  feci  talora  più, 
talora  meno  colorite  del  normale. 

Fegato.  —  Talora  ingrandito  e  più  spasso  dolente  alla  palpa- 
zione. 

Urina.  —  Spessissimo  ematuria,  talora  soltanto  albuminuria  ed 
emoglobinuria;  qualche  volta  si  trovano  cilindri  epiteliali,  qualche 
altra  si  ebbe  la  reazione  di  Ghmelin.  In  qualche  -caso  si  ebbe  in- 
continenza in  qualche  altro  ritenzione  d'urina.  Densità  da  1016 
a  1023. 

I  sintomi  caratteristici  di  questa  malattia  sono  per  altro  :  Itterizia, 
ematuria  od  emoglobinuria.  * 
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Periodo  d'incubazione. 

Dalla  rivista  dei  casi  clinici  studiati,  risulta  che  un  vero  e 
proprio  periodo  d'incubazione  manca  nel  favismo  inquantochè  è  dato 
soltanto  da  poche  ore  e  soh)  eccezionalmente  si  protrae  per  un  paio 
di  giorni. 

L'incubazione  è  sempre  più  breve  quando  si  contrae  il  favismo 
per  inalare  le  esalazioni  dei  fiori  (da  2  a  6  ore  circa),  che  per  inge- 
rirne 1  frutti  (da  1  a  2  giorni). 

Questo  fatto  i&i  è  confermato  anche  da  un'inchiesta  da  pie  aperta 
in  proposito  tra  gli  ufficiali  sanitari  della  Sardegna:  inchiesta   che 
come  tante  altre  conservo  per.chi  desideri  notizie  ulteriori,  spiacente  * 
di  non  poterle  pubblicare,  perchè   aumenterebbero  troppo    la  mole 
del  laVoro. 

• 

VI. 

Vie  d'intossicazione. 

1.  Si  contrae  il  favismo  pia  per  ingestione  delle  fave  fresche  o  pia  per 
inalazione  delle  sostarne  volatili  contenute  nelle  medesime?  —  Dai  casi 
clinici  studiati  risulla  che  la  maggioranza  degli  individui  predisposti 
contraggono  il  favismo  indifferentemente  tanto  per  mangiare  fave 
fresche,  crude  o  cotte^  quanto  per  inalare  il  profumo  delle  medesime. 

Un  calcolo  molto  approssimativo  ci  darebbe  il  13  7o  <^ifca  di 
individui  che  non  contraggono  il  favismo  per  ingestione  ed  il 
2  ®/o  che -non  lo  contrae  per  inalazione.  Da  un'inchiesta  aperta  tra 
gli  ufficiali  sanitari  della  Sardegna  invece  risulterebbe  che  si  con- 
trae il  favismo  più  per  ingestione  che  per  inalazione  e  precisa- 
mente su  1211  casi  di  favismo  se  ne  ebbero  752  per  ingestione  e 
459  per  inalazione,  cioè  il  numero  dei  casi  ab  ingestis  sarebbe 
quasi  il  doppio  del  numero  dei  casi  avvenuti  per  inalazione. 

Ad  ogni  modo  se  si  possano  o  no  distinguere  delle  forme  di  favismo 
db  ingestis^  ab  olfactu  e  ab  inalatione  diverse  nella  sintomatologia  e 
nella  lunghezza  del  periodo  di  incubazione,  si  deciderà  in   seguito. 

2.  Si  contrae  ir  favismo  da  inalazione  soltanto  per  un'azione  di- 
retta  sulla  mucosa  olfattiva  cioè  ab  olfactu  od  anche  inspirando  il 
profumo  a  narici  chiuse? 

Esperienza  I.  —  Scelsi  a  questo  scopo  6  individui,  tre  predisposti  "al 
favismo  e  tre  immuni,  e  li  condussi  in  un  campo  di  fave  in  fioritura  ove  li 
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tenni  per  mezz'ora.  Ecco  quanto  osserrai  :  I  tre  predispoBti  accusarano  poco 
dopo  una  leggera  cefalgia,  senso  di  calóre  e  leggero  malessere.  Uno  poi 
risenti  stordimento,  tanto  che  fu  costretto  a  sedersi  per  terra,  mancandogli 
le  forze;  per  cui  fu  subito  allontanato.  I  tré  immuni  invece  non  ebbero  a 
soffrire  nulla. 

ESPBRIBNZA  IL  —  Ripetei  con  gli  stessi  individui  l'esperienza  con  l'in* 
fuso  alcoolico  e  con  l'infuso  acquoso  di  fiori  di  fave  a  narici  chiuse  ed  a 
narici  aperte,  tacendo  loro  il  nome  di  detti  estratti.!  predisposti  al  favismo 
appena  annusavano  gli  estratti,  sentivano  un  leggero  sto];dimento  accompa- 
gnato da  ronzio  e  dopo  pochi  minuti  cefalea,  indicandomi  subito  il  nome 
della  sostanza  che  facevo  loro  odorare;  mentre  gli  immuni  non  solo  non 
lisentivano  alcun  effetto  nocivo,  ma  richiesti  di  quanto  fiutavano  non  riu- 
scivano ad  indovinare. 

A  naso  chiuso  poi  tanto  negli  uni  come  negli  altri  non  ho  notato,  usando 
sempre  gli  infusi,  alcun  effetto. 

Esperienza  III.  —  Volendo  ripetere  su  questi  ed  altri  le  esperienze, 
ebbi  da  tutti  un  rifiuto,  perciò  mi  rivolsi  alla  cortesia  del  distintissimo 
dottor  Coda,  affinchè  volesse  provarmi  detti  estratti  in  alcuni  suoi  ammalati 
tanto  a  naso  chiuso,  quanto  a  naso  aperto.  Egli  ottenne  presso  a  poco  gli 
stessi»  risultati  da  me  osservati. 

Ecco  quanto  cortesemente  mi  /ispose: 

<  Ho  fatto  l'esperienza  su  quattro  individui  molto  prediposti  al  favismo, 
facendo  loro  tenere  il  naso  ben  chiuso,  e  facendo  loro  respirare  con  la  sola 
bocca,  l'infoso  alcoolico  di  fave.  Di  essi  uno  soltanto  provò  nausea,  stordi- 
mento, cefalea.  Fo  notare  però,  che  costui  mi  disse  d'aver  risentito  l'odore, 
mentre  gli  altri  no:  siccome  il  naso  lo  tenevano  ben  chiuso  tutti,  v'è  da 
supporre  che  in  questo  caso  non  sia  affatto  estranea  la  suggestione  ». 

Esperienza  IV.  —  Bipetò  poi  l'esperienza,  sen^pre  da  me  pregato,  su 
altri  individui,  tanto  predisposti  al  favismo,  quanto  immuni,  ed  ecco  quanto 
egli  scrive:  «  Scelsi  individui  completamente  immuni  al  favismo,  ed  altri 
che  vi  vanno  soggetti  ogni  anno.  Ho  fatto  fiutare  a  tutti .  indistintamente, 
per  un  minuto,  l'infuso  alcoolico  di  fiori  di  fave.  Tutti  quelli  refrattari  non 
riscontrarono  ripugnanza  né  seppero  dire  quale  era  la  sostanza  che  fiuta- 
vano, avendone  a  tutti  taciuto  il  nome;  mentre  i  predisposti,  appena  avvi- 
cinata la  sostanza  al  naso,  voltarono  la  faccia  con  senso  di  disgusto  e  si 
accorsero  all'istante  trattarsi  dell'odore  di  fave.  Nessunno  dei  refrattari 
dimostrò  intolleranza,  mentre  gli  altri,  pochi  eccettuati,  accusarono  calore 
alla  testa,  pulsazione  alle  tempia,  leggera  jsefalea  frontale,  stordimento  ed 
alcuni  di  essi  subitanea  prostrazione  ». 

Ricorderò  che  in  quasi  tutte  queste  esperienze  ottenni  la  chiu- 
sura delle  narici  mediante  pinzette  speciali  di  legno  costruite  ap- 
positamente. '  * 

Che  certe  impressioni  per  mezzo  del  naso  e  rispettivamente  dei 
nervi  olfattivi^  possano  produrre  dei  riflessi  e  delle  irradiasioni  ge- 
neranti dei  seri  disturbi  nelle  varie  funzioni  e  sui  vari  organi  del 
corpo  animale,  è  a  tutti  noto. 
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È  ben  nota  l'esperienza  dell'arresto  del  caore  e  del  respiro,  che 
si  produce  nel  coniglio  ayricinando  al  maso  dell'animale  una  spagna 
impregnata  di  cloroformio  o  di  ammoniaca.  In  queste  circostanze  è 
razione  irritante  della  sostanza  che  per  via  riflessa  eccita  il  nervo 
vago;  manca  infatti  ogni  manifestazione  se  per  mezzo  di  una  solu- 
zione di  cocaina  si  rende  insensibile  la  mucosa  nasale,  o  se  si  som- 
ministra all'animale  dell'atropina  che  paralizza  le  estremità  intra- 
cardiache  del  vago. 

Si  sa  che  dei  fenomeni  riflessi  del  naso  possono  determinare 
asma,  vertigini,  palpitazione,  tachicardia,  accessi  epilettici  e  ipere- 
stesie delle  fauci  e  della  faringe. 

È  noto  che  le  lesioni  del  naso  possono,  per  mezzo  dei  nervi  cer- 
vicali, produrre  infiltrazioni  edematose  dei  muscoli  occipitali,  con- 
Bistenti  in  angio-paralisi  riflesse. 

Bossbach  osservò  che  un  forte  raffreddamento  (mediante  una 
compressa  con  ghiaccio) 'delle  pareti  addominali  in  un  coniglio  può 
produrre  un'anemia  delle  vie  aeree. 

Pure  note  sono  le  relazioni  fra  mucosa  del  naso  e  raffreddamento 
dei  piedi;  in  questo  caso  i  disturbi  circolatori  prodotti  dalla  sensa- 
zione di  freddo  determinano  alla  loro  volta  un  raffreddamento, 
che  agisce  poi  da  stimolo  sulla  mucosa  nasale,  producendo  lo 
sternuto. 

Bicorderò  ancora  come  il  Theilhabier  mediante  stimoli  della 
mucosa  nasale  riuscisse  a  determinare  intense  anemie  neir  intestino, 
e  come  il  Frank  ottenesse  nei  cani,  gatti  e  conigli  disturbi  della 
circolazione  e  del  respiro,  spasmo  della  glottide  e  dei  bronchi,  co- 
strizione dei  vasi  del  capo  ed  una  vasodilatazione  dal  lato  operato. 

Non  voglio  dimenticare  infine  come  l'eccitamento  meccanico 
della  mucosa  nasale  possa  nelle  cagne  produrre  delle  contrazioni 
uterine  (Schiff),  e  nelle  donne  contrazioni  dell'utero  e  avvicinamento 
delle  trombe  del  Falloppio  (Linder). 

Dopo  tutti  questi  faili  e  dopo  tutto  quanto  si  sa  sugli  effetti  prò- 
dotti  dall'azione  dei  profumi,  non  è  più  il  caso  di  meravigliarci  se 
le  emanazioni  delle  fave  riescono  a  produrre  gran  parte  dei  sintomi 
costituenti  il  quadro  morboso  del  favismo,  specie  quando  ci  troviamo 
in  presenza  di  speciali  iperestesie  del  naso. 

3^  Viene  il  favismo  prodotto  anche  dalla  ingestione  di  fave  secche  t 
—  Le  fave  secche  come  risulta  dai  casi  clinici  riportati  producono 
il  favismo  soltanto  eccezionalmente  ed  in  forma  leggerissima.  Sembra 
che  coU'esslccamento  diminuisca  il  misterioso  potere  tossiso.  Avver- 
rebbe qualcosa  di  simile  a  ciò  che  accade  per  le  spongiole,  le  quali. 
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mentre  fresche  producono  disturbi  simili  a  quelli  osservati  nel  fa- 
vismo,  disseccate  perdono  la  tossicità. 

Anche  la  grande  maggioranza  degli  ufficiali  sanitari  da  me  in- 
terpellati tenderebbe  a  confermare  ciò.  Difatti  soltanto  5  su  45  os- 
seryarono  casi  di  favismo  per  ingestione  di  fave  secche. 

4^  È  possibile  la  trasmissQ/ie  della  malattia  per  mezso  dell'allatta- 
mento naturale?  —  Dai  casi  clinici  studiati  risulta  che  qualche 
Tolta  la  madre  affetta  da  favismo  può  comunicarlo  al  bambino,  per 
mezzo  del  latte  ;  ciò  s'accorda  anche  colle  risposte  ottenute  da  una 
inchiesta  aperta  in  proposito  fra  gli  ufficiali  sanitari. 


vn. 

Morbidità  e  mortalità. 

Morbidità,  —  Qaanti  individui  per  ogni  mille  abitanti  ammala- 
rono di  favismo  in  un  anno  in  Sardegna?  .     • 

Ecco  quanto  mi  risulta  da  un'inchiesta  aperta  in  proposito  tra 
gli  ufficiali  sanitari  della  Sardegna  ;  inchiesta  della  quale  tralascerò 
per  brevità  le  tavole  statistiche: 

Si  ebbe  dal  0.5  al  5  per  mille  di  colpiti  in  48  paesi;  e  precisa- 
mente una  morbidità  inferiore  all'I  per  mille  in  16  e  dall'  1  al  2  per 
mille  in  17  paesi  ;  dal  5  al  10  per  mille  in  10  paesi  ;  dal  10  al  20 
per  mille  in  8;  dal  20  al  30  per  mille  in  6.     • 

La  media  poi  della  morbidità  per  favismo  studiata  nei  72  co- 
muni suddetti  fu  del  5. 17  per  mille. 

Mortalità.  —  Relativamente  alla  mortalità  non  possiamo  riportare 
che  la  percentuale  da  noi  già  calcolata  dell' 8  per  cento  sui  casi 
clinici  raccolti  riserbandoci  in  seguito  a  controllarla  con  ulteriori 
e  più  complete  ricerche. 

vni. 

Predisposizione  ed  immunità; 

1.  Predisposizione  verso  l'azione  nociva  dei  profumi  in  genere,  — 
Si  è  asserito  sempre  che  la  predisposizione  ha  importanza  nel  ri- 
sentire l'azione  nociva  dei  profumi. 

Quantunque  anche  individui  apparentemente  sani  possano  sof- 
frire per  l'azione  dei  profumi,  tuttavia  pare  che  ne  siano  maggior- 
mente colpiti  i  nevropatici. 

Frére  trovò  predisposte  le  isteriche  ;  non  così  Joai  che  ha  trovato 
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più  predisposte  ai  riflessi  d'origina  nasale  i  neuropatici  ed  artritici. 
n  Yalentini  sostiene  che  la  estrema  suscettibilità  di  certi  individai 
verso  alcuni  odori  non  dipende  da  maggior  finezza  del  loro  senso 
olfattivo,  ma  che  sia  d'origine  psichica.  Le  sne  ricerche  lo  portarono 
a  conclndere^  tra  le  altre  cose,  che  la  iperosmia,  anche  quando  è  af- 
fermata dall'ammalatp,  non  possa  dimostrarsi;  per  cui  tiene  in  gene- 
rale ad  una  illusione  dovuta  all'esagerazione  della  reazione  psichica. 
Non  si  può  assolutamente  negare  l'importanza  della  predisposi- 
zione al  favismo  ;  è  notorio  infatti  come  soltanto  uno  scarso  numero 
d'individui,  fra  i  tanti  che  inalano  il  profumo  dei  fiori  di  fave  od 
ingeriscono  i  semi  freschi,  venga  colpito  dalla  suddetta  malattia. 

2.  È  dimostrabile  in  genere  la  predisposizione  al  favismo  ?  —  A 
questa  domanda  non  potendo  rispondere  collo  studio  soltanto  della 
casistica  raccolta,  mi  convenne  approfittare  dell'esperienza  degli 
ufficiali  sanitari  di  località  affette  da  favismo.  Tralasciando  come 
al  solito  tutte  le  singole  risposte  farò  noto  come  quasi  tutti  concor- 
demente ammettessero  la  predisposizione  in  discorso. 

3.  Oli  individui  predisposti  al  favismo  provano  anche  una  speciale 
ripugnanza  verso  f  odore  dei  fiori  ed  il  gusto  dei  frutti?  —  Dalla  ca- 
sistica raccolta  ed  in  parte  riportata  risulterebbe  che  generalmente 
l'odore  dei  fiori  o  delle  piante  delle  fave,  più  che  il  gusto,  arreca 
on  senso  di  nausea  in  coloro  che  sono  predisposti  al  favismo.  Anzi  da 
un  calcolo  approssimativo  ho  osservata  detta  ripugnanza  nel  20  per 
cento  dei  colpiti.  Questo  fatto  viene  anche  confermato  dalla  grande 
maggioranza  degli  ufficiali  sanitari  della  Sardegna  da  me  interpellati. 

4.  /  nevropatici^  gli  anemici  ed  i  linfatici  sono  pia  degli  altri  pre- 
disposti al  favismo?  —  Sembra  di  si,  quantunque  i  sani  e  robusti  pos- 
sano anche  essi  ammalare.  La  gran  maggioranza  dei  medici  inter- 
pellati contro  una  piccola  minoranza  propende  per  questa  opinione. 
Difatti  soltanto  13  contro  50  furono  di  parere  contrario. 

5.  S* osserva  V immunità  dopo  avere  sofferto  il  favismo  ?  —  Pare  di 
no,  sembra  anzi  che  questa  malattia  si  ripeta  più  facilmente  in 
quelli  che  ne  hanno  già  ^offerto  altre  volte.  Yi  sono  per  altro  anche 
dei  casi  di  persone  che  pur  mangiando  sempre  fave  ammalarono 
una  volta  sola  ed  altri  che  dopo  la  prima  volta  stettero  da  10-15  anni 
prima  di  ammalare  ancora  una  seconda. 

6.  Vengono  colpiti  ogni  anno  gli  stessi  individui?  —  Generalmente 
quasi  ogni  anno  sono  colpiti  gli  stessi  individui.  In  questo  senso 
risposero  anche  quasi  tutti  gli  ufficiali  sanitari  interpellati. 

7.  Recidive,  —  Dalla  casistica  raccolta  risulta  che  nella  primavera 
dello  stesso  anno  le  recidive  sono  possibili,  ma  rare.  Anche  l'inchiesta 
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da  me  aperta  risponderebbe  in  innesto  senso.  Difatti  sa  21  colleghi 
interpellati  10  osservarono  recidive  nella  stessa  primavera  e  10  no. 

8.  Ereditarietà,  —  L'ereditarietà  ha  molta  importanza  nella  pre- 
disposizione al  favismo.  Namerosi  sono  i  casi  di  famiglie  colpite 
per  molte  generazioni.  Dalla  casistica  riportata  mi  risulterebbe  Tere- 
ditarietà  nel  20  per  cento  circa.  I  colleghi  interpellati  ammisero 
concordemente  l'ereditarietà.  * 

9.  Sesso,  —  Non  si  può  stabilire  l'influenza  del  sesso,  perchè  se 
anche  il  maggior  numero  è  dato  dai  maschi,  ciò  si  spiega  col  fatto 
che  essi  si  espongono  maggiormente  all'azione  tossica  dei  fiori  du- 
rante la  coltivazione  e  maturazione  delle  fave. 

10.  Età.  —  Il  favismo  colpisce  molto  più  i  fanciulli  e  gli  adulti 
che  i  poppanti  ed  i  vecchi.  Nello  stesso  senso  mi  risposero  i  nume- 
rosi colleghi  interpellati. 

11.  Condizione  sociale  e  professione,  —  La  maggioranza  dei  colpiti 
di  favismo  è  data  dai  poveri  e  specialmente  ^agli  agricoltori.  Questi 
coltivano  le  fave  e  ne  fanno  maggior  consumo  e  per  la  condizione 
loro  presentano  maggior  predisposizione  acquisita  ed  ereditaria  alla 
suddetta  malattia.  Pure  questo  fatto  conferma  sempre  più  l'esistenza 
di  un  nesso  tra  favismo  e  fave. 

12.  Malattie  pregresse.  —  Il  fatto  che  il  favismo  è  più  fre- 
quente in  regioni  malariche  (Sardegna,  Sicilia  e  mezzogiorno  d'Italia) 
che  altrove,  e  l'altro  fatto  che  la  malaria  sofferta  può  lasciare  una 
duratura  predisposizione  all'emoglominuria  chininica,  mi  condussero 
al  sospetto  che  detta  azione  predisponente  della  malaria  si  espli- 
casse anche  verso  l'intossicazione  fabica. 

Per  dare  consistenza  peraltro  a  questa  ipotesi,  bisognerebbe  df- 
mostrare  : 

1^  Che  il  numero  dei  colpiti  di  favismo  è  maggiore  nei  luoghi 
malarici  che  nei  luoghi  non  malarici,  a  parità  di  condizioni  riguardo 
alla  coltivazione  ed  al  consumo  delle  fave; 

2^  Che  in  alcuni  luoghi  nei  quali  domina  la  malaria,  la  percen- 
tuale dei  colpiti  da  favismo  è  maggiore  fra  i  malarici  che  fra  i  sani. 

Per  fare  un  utile  confronto  dei  colpiti  da  favismo  fra  i  malarici 
e  i  sani,  dovrebbe  aprirsi  un'inchiesta  non  soltanto  in  una  località 
eminentemente  malarica,  come  la  Sardegna,  ma  anche  altrove; 
inquantochè  sono  rari  nell'isola  suddetta  gli  individui,  che  non  ab- 
biano mai  sofferto  di  febbri  malariche. 

Per  varie  ragioni  non  ho  potuto  per  ora  interrogare  che  gli 
ufficiali  sanitari  della  Sardegna,  dei  quali  35  ammisero  un'azione 
predisponente  della    malaria  e  55  rimasero  in  dubbio  o  l'esclusero. 
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Dai  numeroBi  fatti  sparsi  nella  langa  serie  di  casi  clinici  stu- 
diati risulterebbe,  è  yero,  come  gli  individui  predisposti  all'intossi- 
cazione fabica  non  lo  siano  per  nulla  all'intossicazione  chininica  (1)  ; 
ma  ciò  non  può  parlare  contro  l'ipotesi  in  discussione  ;  perchè  anche 
gli  individui  predisposti  all'ematuria  da  strapazzo  non  lo  sono  per 
nulla  a  quella  da  freddo  e  vicevé^a.' 


rx. 

Difiusione  del  favismo  in  Italia. 


Tanto  per  dare  un'idea  della  diffusione  del  favismo  in  Italia,  ho 
creduto  bene  tracciare  un  cartogramma  in  proposito. 


/•--•-•. 


«»   meno  rsri. 


(1)  Tuttavia  il  dottor  Pietro  Pucci  (Oassetta  degli  Ospitali,  1806,  N.  40), 
riporta  casi  di  favismo  con  intolleranza  al  chinino  ed  altri  nei  quali  questo 
farmaco  ^^gerava  i  sintomi  del  favismo. 
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Non  si  poteva  per  ora  far  nnlla  di  più  esatto  a  cagione  della 
Bcarsità  ed  incertezza  dei  dati  che  su  qaesta  malattia  pnr  con  tanto 
stento  ho  potato  raccogliere. 

Da  qnesto  cartogramma  (fig.  1*)  risalterebbe  qnanto  segno  (1): 

1.  Tra  le  regioni  éf  Italia  piU  colpite  dal  favismo  vengono  ansitutto 
la  Sardegna^  poi  la  Sicilia^  indi  If  Provincie  pia  meridionali. 

2.  Non  mancano  casi  nella  provincia  di  Roma^  di  Pisa  -e  di 
Mantova. 

3.  Riguardo  alla  Sardegna,  se  si  eccettua  la  regione  dM  Tem- 
piese^  ove  i  casi  scarseggiano,  si  può  dire  che  il  favismo  sia  diffuso 
più  0  meno  ovunque.  Le  regioni  di  Nuoro^  di  Terranova  Pausania  e  di 
Iglesias  sembrano  un  po^  meno  colpite  delle  altre. 

4.  //  favismo  pare  predominante  in  genere  nelle  regioni  piU  col- 
pite dalla  malaria^  dove  però  si  fa  estesa  coltivazione  di  Jave. 

Pare  a  confermare  il  nesso  tra  favismo  e  fave,  concorre  il  fatto 
che  la  maggior  diffasione  si  ha  in  qaelle  località  ove  ne  è  ^mag- 
giore la  coltivazione  ed  il  consnmo. 

Quali  sono  le  cause  che  regolano  la  diffusione  del  favismo  in  Italia? 
—  Fra  le  divere  ipotesi  che  possono  farsi  a  qnesto  proposito  pos- 
siamo  pensare: 

1^  Ad  nn^joiaggiore  o  minore  consumo  di  fave; 

2?  All'influenza  del  terreno  e  del  clima  sulla  tossicità  delle 
medesime  ;  * 

3^  A  caase  predisponenti  che  agiscono  sulle  popolazioni  col- 
pite dal  favismo,  come  ad  esempio  la  malaria. 

1.  Consumo  delle  fave.  —  0ià  dal  cartogramma  rilevasi  come  la 
diffusione  del  favismo  coincida  colla  maggior,  coltivazione  di  fave, 
ciò  che  appunto  si  osserva  nelle  Isole  e  nell'Italia  meridionale. 

2.  Influenza  del  terreno  e  del  clima.  —  È  noto,  «è  vero,  che  la 
quantità  dei  principii  speciali  di  una  stessa  pianta,  (alcaloidi,  es- 
senze, ecc.)  varia  secondo  il  periodo  di  vegetazione  e  secondo  l'am- 
biente in  cui  si  coltiva,  ma  se  si  riflette  che  in  Sardegna,  come 
altrove,  il  favismo  è  diffuso  nei  terreni  più  disparati,  si  sarebbe 
indotti  ad  abbandonare  il  sospetto  di  una  semplice  influenza  del 
terreno  sulla  eventuale  tossicità  delle  fave. 


(1)  In  alcune  località,  che  nel  cartogramma  sono  segnate  come  infette  da 
favismo,  il  più  delle  volte  non  si  osservò  che  qualche  caso  sparso  qua  e  là. 
Questo  dico  affinchè  non  si  creda  che  tutto  le  località  segnate  siano  com- 
pletamente colpite  dal  favismo.  Cosi  nella  provincia  di  Boma  fu  osservato 
il  favismo  soltanto  nel  comune  di  Formio  ed  in  qualche  altro  (Db  Casollis, 
Rivista  medica,  agosto  19Q;1).  « 
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• 
Cosi  rigaardo  al  clima  si  sa,  per  esempio,  che  una  temperatura 

molto  elevata  o^molto  bassa  sopprime  in  generale  più  o  meno  com- 
pletamente gli  odori;  che  la  propagazione  si  fa  meglio  sotto  l'in- 
flaenza  d'una  temperatura  moderatamente  elevata;  che  i  fiori  •delle 
regioni  più  calde  emanano  odori  più  forti  ed  in  maggior  quantità 
di  quelli  delle  regioni  fredde  ;  che  l'intensità  d'espansione  delle  m  o- 
lecole  odorose,  è  in  ragione  diretta  dell'umidità  conteauta  nell'atmo* 
sfera  ;  ma  tutte  queste  nozioni  ci  trattengono  pur  sempre  nel  campo 
di  semplici  ipotesi. 

3.  Inftuensa  di  speciali  cause  predisponenti^  che  agiscono  sulle  po- 
polazioni colpite  da  favismo.  —  Pur  non  dimenticando  che  tra  gli 
abitanti  dei  paesi  caldi  e  quelli  dei  paesi  freddi  si  notano  delle  dif- 
ferenze nella  recettività  a  varie  affezioni  é  nella  sensibilità  ai  vari 
agenti  fisico-chimici,  tuttavia  noi  non  ci  occuperemo  per  ora  che 
dell'ereditarietà  e  della  malaria. 

a)  Ereditarietà,  —  Ho  già  accennato  altrove  come  l'ereditarietà 
eserciti  una  certa  influenza  nella  predisposizione  al  favismo. 

b)  Malarie^.  —  Ho  pure  parlato  di  siffatta  questione;  vedemmo 
che  il  favismo  predomina  in  luoghi  malarici,  ma  non  potei  dimo- 
strare che  esista  una  vera  relazione  tra  malaria  e  favismo.  Anzi 
l'epoca  della  maggior  morbidità  per  quest'ultimo,  aprile,  maggio  e 
giugno,  coincide  proprio  coll'epoca  della  minor  morbidità  per  ma- 
laria. Peraltro  non  sono  ancora  riuscito  ad  abbattere  l' ipotesi  che  la 
malaria  (anche  da  tempo  sofferta)  possa  predisporre  «11' intossica- 
zione fabica  come  predispone  alla  chininica. 


Terapia 

• 

Sempre  per  poter  penetrare  la  natura  di  questa  singolare  ma- 
lattia credetti  utile  di  tener  presente  anche  tutto  ciò  che  si  sa  circa 
la  terapia  ^ella  medesima.  Nella  cura  di  questa  affezione  si  osserva 
l'azione  benefica  dell'uso  degli  eccitanti,  dei    tonici  e  dei  purganti. 

L'alcool  esercita  una  favorevole  influenza;  è  preso  con  piacere 
dagli  infermi  ed  è  ben' tollerato.  Esso  eccita  l'attività  cardiaca  e 
si  oppone  cosi  alla  minacciante  sincope.  Ciò  risultò  chiaro  pure  da 
una  inchiesta  apprta  tra  gli  ufficiali  sanitari,  la  quale  tralascio 
per  brevità. 

La  terapia  del  favismo  avvalora  sempre  più  l'ipotesi  della  natura 
tossica  di  questa  malattia.  Allo  stesso  trattamento,  infatti,  si  assog- 
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gettano,  come  vedremo,  gli  indiTidoi  affetti  da  tante  altre  intosei- 
cazioni  simili  prodotte  parimenti  da  inalazioni  di  essente  o  da  in- 
gestioni  di  parti  di  speciali  vegetali. 

IX. 

t 

Esperienze  ^ul  favismo  istituite  suiruomo  e  sugli  animali. 

1.  Preparazione  dei  distillati  di  fare. 

In  un  pallone  venivano  messi  gm.  500  di  fiori  o  di  frutto  o  di  bucce  di 
fave  minutamente  tagliuzzati  e  si  collocava  in  un  bagnomaria  alla  tempe- 
ratura  di  60^  C.  H  vapore  d'acqua  prodotto  in  im  secondo  pallone  passava 
per  il  pilmo  asportando  le  sostanze  volatili  delle  fave  per  venire  conden- 
sato mediante  un  refrigerante  e  raccolto  in  un  matraccio. 

2.  Esperienze  istitoite  col  ^distillato  di  fiori  per  inalaadone  snll'nomo. 

A  M...  B...  e  G...  suo  figlio  d*anni  5  faccio  odorare  del  distillato  di  fave 
senza  dire  che  cosa  contenga  la  bottiglia.  La  madre  non  indovina  a  qual 
pianta  appartenesse  il  profumo  e  si  lamenta  di  capogiro.  Il  figlio  dopo  5  mi- 
nuti si  mostra  irrequieto,  e  s'aUontana  appena  gli  metto  sotto  il  naso  il 
predetto  distillato. 

Lasciai  e  continuai  l'esperimento  Q  giorno  successivo.  Appena  rimetto 
questa  volta  il  distillato  sotto  il  naso  alla  madre,  questa  subito  mi  dice 
trattarsi  di  profumo  di  fave.  Il  fanciullo  che  prima  dell'esperienza  era 
calmo,  mostra  dopo  5  minuti  T  irrequietezza  del  giorno  precedente,  più 
un  senso  di  ebbrezza  accompagnata  da  pianto.  Dopo  questo  fatto  lasciai 
il  figlio  e  continuai  l'esperienza  con  la  madre,  la  quale  iion  si  lamentò 
che  d'un  senso  di  pesantezza  alla  testa,  con  leggera  cefalea,  capogiro 
e  nausea.  Sospesi  l'esperienza  e  l'indomani  recatomi  da  lei  per  continuarla, 
la  trovai  a  ietto.  Chiesta  del  perchè,  mi  disse  che  un'ora  dopo  la  mia  par- 
tenza, fu  presa  da  vomito  e  da  malessere,  si  da  essere  costretta  a  met- 
tersi a  letto.  !Nella  notte  sofferse  'd'insonnia  e  di  cefalea.  T^eì  momento 
della  mia  visita  non  risentiva  altro  che  una  pesantezza  -alla  testa  ed  inap- 
petenza, credetti  opportuno  anuninistrare  un  eccitante,  dopo  il  quale  inco- 
minciò a  star  bene,  e  l'indomani,  con  l'aiuto  d'un  purgante,  ritornò  allo 
stato  normale. 

m 

3.  Esperienze  Istitaite  sogli  animali  per  inalazione 

dei  diBtUlatI  (1)  di  fiori. 

Esperimenti  col  distillai^  di  fiori  di  fave  su  due  topolini  albini,  del  peso 
ciascuno  di  gm.  11  e  su  due  topolini  neri  uno  del  peso  di  gm.  18  e  l'altro 
di  gm.  24. 


(1)  Il  prof.  Bernabei  di  Siena,  iniettò  nelle  vene  e  sotto  cute  di  conisli, 
cavie,  l'estratto  acquoso  di  fave  fresche  e  secche.  Da  queste  esperienze  de- 
trasse d'aver  ottenuto  più  la  forma  di  un  catarro  intestinale  ab  ingestis,  che 
una  vera  intossicazione. 
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Ore  8  1J2.  Metto  detti  topolini  albini  e  neri  in  due  distinti  rasi.  In 
altro  Taso  due  topolini  albini  di  confronto.  Introduco  in  ciascuno  dei  primi 
vasi  un  batuffolo  di  cotone  inbevato  ciascunp  di  5  omc.  di  infVBo   di-  fiori. 

Ore  0. 1(X.  I  topolini  albini  tentano  con  salti  allontanarsi  da  detto  batuf- 
folo. I  topolini  neri  non  presentano  niente  d'anormale. 

Ore  9.20'.  Verso  altri  5  cmc.  di  detto  distillato;  negli  albini  si  accentua 
Firrequietezza  ;  i^ierì  incominciano  a  reagire,  anche  con  salti  tentano  al- 
lontanarsi dal  batuffolo. 

Ore  10.25'.  I  topolini  albini  sono  abbattuti;  anche  uno  dei  neri  rea* 
gisce  poco. 

Ore  11. 10'.  Contiiiua  l'abbattimento  ;  messi  fuori  del  vaso,  dopo  cinque 
«minuti  incominciano  a  rimettersi. 

Ore  11. 30'.  Altri  5  cmc.  di  distillato. 

Ore  11. 35'.  Topolini  bianchi  :  tremito,  paresi  ;  in  uno  narcosi  ;  topolino 
nero:  gli  stessi  fenomeni;  allontanati  e  tolti  dal  vaso  dopo  alcuni  minuti 
incominciano  a  rin»et tersi. 

Ore  12. 15'.  Tersati  altri  5  cmc.  di  distiUato. 

Ore  12*  20'.  Abbattimento  in  tutti  e  quattro  i  topi,  tanto  negli  albini  che 
nei  neri;  i  più  piccoli  sono  in  narcosi,  dispnea,  leggeri  sussulti;  i  più 
grandi  sono  eccitati,  reagiscono  lentamente  agli  stimoli. 

Ore  12.  40'.  Un  topolino  albino  e  il  topolino  nero  di  18  granuni  muoiono. 
Nella  sera,  ore  4  1/2  muore  anche  Taltro  topolino  albino. 

4.  Esperienze  istituite  sopra  gli  animali  col  distillato  dei  fiori 

per  Tia  ipodermica  (1). 

A)    Esperienze    sulle   rane. 

Esperienza  I.  —  6  maggio  1904.  Bana  esculenta,  peso  gm.  15. 

Ore  11. 45'.  Iniezione  ipodermica  di  1  cme.  di  distillato  di  fiori. 

Ore  11.50'.  Perdita  completa  di  movimenti  volontari,  di  cui  è  appena 
.accennato  il  palpebrale.  Aperta  la  rana  non  da  segni  di  vita;  si  vede  che 
il  cuore  continua  a  battere  con  30  pulsazioni  al  minuto. 

Sistole  incompleta,  diastole  normale.  Nella  sera  muore;  cuore  fermo  in 
diastole;  sangue  nulla  d'anormale. 

Esperienza  II.  —  6  maggio   1904  (sera).   Bana  esculenta,  peso  gm.  26. 

Iniezione  sottocutanea  di  1/3  di  cmc.  di  distillato  di  fiori. 

Ore  3.50'.  Bespirazione  normale.  Abolizione  dei  movimenti  volontari  e 
riflessi,  di  cui  esiste  solo  il  palpebrale. 

Ore  4. 15'.  Si  rimette  ;  eccitata,  tenta  fare  un  salto  ma  non  riesce  ;  'la 
contrazione  degli  arti  è  poco  valida^  capovolta  si  rimette  a  poco  a  poco 
nella   posizione  normale. 

Ore  4.  25'.  li'animale  è  pressoché  in  condizioni  normali. 

Esperienza*  IIJ.  —  7  maggio  1904.  Bana  esculenta  gm.  22. 

Soluzione  di  1/2  cmc.  di  distillato  d^  fiori  e  1/2  cmc.  di  acqua  distillata. 


(1)  Questo  gruppo  di  esperienze  fu  fatto  nel  laboratorio  di  farmaco; 
logia,  diretto  dal  prof.  Giusto  Coronedi,  della  cui  cortesia  sentitamente  rin< 
grazio. 
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Ore  4. 25'.  Iniezione  sottocutanea  di  1/2  omo.  di  dettu  soluzione. 

Ore  4.27'.  Irrequietezza. 

Ore  4. 30V  Dispnea,  sonnolenta  ;  capovolta  non  reagisce. 

Ore  4.54'.  Respirazione  poco  accentuata,  torpore  general0. 

Ore  5.  l(y.  Incomincia  a  rimettersi,  la  respirazione  si  fa  più  accentuata, 
reagisce  alquanto  eccitata,  riflessi  palpebrali  conservati,  tuttavia  capovolta 
non  riesce  a  mettersi  nella  posizione  normale. 

Ore  5. 2(y.  Migliorata  la  motilità,  respirazione  normale,  eccitata,  fa  dei 
piccoli  salti,  ma  riesce  a  stento  a  ricondurre  gli  arti  posteriori  nella  posi- 
zione abituale. 

Ore  5.85'.  Beagisce,  ma  con  lentezza;   salta  quasi  {n  maniera  normale. 

Ore  5. 37'.  L'animale  è  normale. 

EsPBRiBNZA  TV,  —  8  «maggio  1904  (mattina).  Bana  esculenta,  peso 
grammi  22.  ^ 

Soluzione    di   1/2    cmc.   di   estratto  di   fiori,   e   1/2   cmc.   di   acqua  di- 
stillata. 
,       Ore  9.20'.  Iniezione  ipodermica  di  detta  soluzione. 

Ore  9.90'.  Gli  stessi  sintomi  della  rana  precedente. 

Ore  9.40'.  Paresi. 

Ore  9.50'.  Lo  stesso. 

Ore  10. 10'.  Leggeri  movimenti,  eccitata,  reagisce  alquanto  ;  capovolta 
non  riesce  a  mettersi  nella  posizione  «normale. 

Ore  10.20'.  Eccitata,  fa  qualche  piccolo  moviménto  tenta  camminare,  fa 
qualche  centimetro  trascinandosi  gli  arti  posteriori. 

Ore  11.  5'.  S*è  rimessa  quasi  completamente. 

Esperienza  V.  —  8  maggio   1904   (sera).    Bana  esculenta,  peso  gm.  22. 

Ore  4.80'.  Iniezione  ipodermica  di  1  cmc.  d'estratto  di  fiori. 

Ore  4.35'.  Immobilità,  sonnolenza,  riflesso  palpebrale  conservato. 

Ore  4. 50'.  Eccitata,  non  reagisce,  respirazione  nuUa  ;  esaminato  il  sangue 
al  microscopio,  nulla  d'anormale. 

Ore  4.55'.  Morte,  cuore  fermo  in  diastole.  Sangue,  esaminato  al  micro- 
scopio, normale. 

E)  Esperieme  sui  topolini  bianchi. 

* 

Espbribnzà  I.  —  6  maggio  1904.  Topolino  bianco,  peso  gm.  22. 

Ore  5.20.  Iniezione  sottocutanea  di  1  cmc.  di  distillato  di  fiori. 

Ore  5.25.  StaV>  di  eccitazione  generale,  con  tremito. 

ore  5. 27.  Perdita  dei  movimenti  volontari,  dispnea  marcata,  riflesso  pal- 
pebrale conservato.  Inieziohe  ipodermica  di  2  cmc.  di  distillato. 

Ore  5.55.  Animale  immobile,  in  stato  di  risoluzione  muscolare  generale, 
non  reagisce*  più  agli  stimoli,  manca  ancora  il  riflesso  palpebrale,  dispnea 
intensa,  morte.  Il  cuore  è  fermo  in  diastole  ;  all'esame  del  sangue  non  di- 
mostra nulla  d'anormale.  Polmoni  iperemie!,  fegato  congesto,  ^ei  reni  non  si 
vede  più  netta  la  distinzione  tra  la  corticale  e  la  midollare,  quest'ultima  si 
mostra  fortemente  congesta. 

'  Espbribkza  II.  ~  6  maggio  1904  (sera).  Topolino  bianco,  peso  gm.  26, 
Ore  3.30.  Iniezione  ipodermica  di  un  terzo  di  cmc.  di  distillato  di  fiori. 


•   • 
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Ore  3. 35.  Immobilità,  dispnea,  riflesso  palpebrale  conservato. 
Ore  3.50.  Incomincia  a  rimettersi,  manca  la  dispnea,   sono  conservati  i 
riflessi 

Ore  3.55.  I^'ormale. 

EsPBRDSNZi^III.  —  7  m-^ggio  1904  (mattina).  Topolino  bianco,  peso  gm.  24. 

Ose  11.  Iniezione  ipodermica  di  1  cmc.  di  distillato  di  fiori. 

Ore  11.5.  Dispnea,  eccitazione  generale,  scosse  tonico-cloniche. 

Ore  11*20.  Conservati  i  riflessi,  giace  sul  fianco,  perdita  della   mobilità. 

Ore  11.30.  Niente  d'anormale,  l'animale  è  quasi  ristabilito. 

Ore  12.  IV'ormale. 

ESPBRIBNZA  IV.  —  7  maggio  1904  (sera).  Topolino  bianco,  peso  gm.  26. 

Ore  4.40.  Iniezione  ippdermica  di  1  1/2  cmc.  di  distillato  di  fiori. 

Ore  4. 45»  Dispnea,  stato  d'eccitazione  generale  con  tremito,  scosse  clo- 
nìco- toniche,  riflesso  palpebrale  conservato. 

Ore  4.55.  Paresi  spastica  arti  anteriori  e  posteriori,  marcata  la  dispnea. 

Ore  5.10.  Iniezione  ipodermica  di  1  cmc.  di  distillato  di  fiori. 

Ore  5. 15.  Accentuazione  delle  scosse  tonico-clonicfle,  dispnea  marcatissima, 
cuore  accelerato. 

Ore  5.20.  Esame  del  sangue  al  microscopio  niente  d'anoi&ale. 

Ore  5. 22.  Morte,  cuore  fermo  in  diastole,  polmoni  iperemie!,  reni,  fegato 
congesti* 

C)  Esperiense  sulle  cavie. 

EsPBRiBNZA  I.  —  9  maggio  1904  (sera).  Cavia,  peso  gm.  370. 

Ore  3.50.  Iniezione  di  1  cmc.  di  distillato  di  fiori. 

Ore  4.15.  19'iente  d'anormale. 

Ore  4.20.  Iniezione  ipodermica  di  1  cmc.  di  distillato. 

Ore  4.25.  Stato  di  tepore  generale. 

10  maggio  1904  (mattino).  Esame  urine  dei  giorno  precedente  :  alcaline, 
niente  albumina  ;  all'esame  chimico  traccio  dubbie  di  materie  coloranti  san- 
guigne, per  altro  ni  microscopio  non  si  riscontrano'emazie. 

Ore  4  8.  Iniezione  ipodermica  di  2  cmc.  di  distiliato  di  fiori. 

Ore  4.25.  19'iente  d'anormale. 

Ore  4.  36.  Iniezione  ipodermica  di  1  cjnc.  di  distillato. 

Ore  4.40.  Tremore  degli  arti  posteriori,  deambulazione  impossibile,  con- 
servati la  sensibilità  dolorifica  e  i  riflessi. 

Ore  4.45.  Tremito  convulso  generale,  dispnea,  arti  posteriori  in  stato  di 
paresi  spastica. 

Ore  4. 55.  Si  rimette  alquanto,  può  camminare,  ma  lentamente,  dopo  pa- 
recchi passi  cade  sul  fianco  ;  la  dispnea  continua. 

Ore  5. 10.  Iniezione  ipodermica  di  1  cmc.  di  distillato.  Subito  dopo 
atassia,  paresi  spastica,  scosse  muscolari  diffuse. 

Ore  6.  L'animale  pire  si  rimetta,  cammina  lentamente,  ha  sempre  sussulti 
nervosi,  cade  nel  camminare  or  sull'uno  or  sull'altro  fianco,  dispnea,  aumento 
del  battito  cardiaco. 

11  maggio  1904  (mattino).  Esame  urina:  alcalina,  niente* albumina.  Allo 
esame  chimico  la  ricerca  delle  materie  coloranti  del  sangue,  dà  risultato 
negativo. 


•    • 
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Ore  4.20.  Iniezione  ipodermica  di  4  cmc.  di  distillato  di  fiori* 

Ore  4.40.  L'animale  è  agitato,  tremito  generale,  par^i  spastica  arti  po« 
steriori,  scosse  convulsive  tonico-cloniche,  diffuse  anche  ai  muscoli  della 
masticazione,  tanto  che  durante  esse  si  rompe  i  denti. 

Ore  3. 15.  Identico  stato,  scomparsi  i  riflessi  tranne  il  palpebrale. 

Ore  5.20.  Continuano  gli  stessi  fenomeni,  ma  più  eccentu2ti. 

Ore  5.30.  Si  fa  un  salasso  all'animale  mentre  è  in  preda  a  detti  sinlomi. 
Esaminato  subito  il  sangue  al  microscopio,  non  si  riscontra  alterazione  di 
sorta,  nessuna  forma  di  disfacimento  corpuscolare. 

12  maggio  1904  (mattino).  Esame  urina  ore  11.30:  alcalina,  esame  chi- 
mico e  microscopico  negativo. 

Ore  5.  20.  Iniezione  ipodermica  di  5  cmc.  di  distillato  di  fiori. 
Ore  5.  22.  Stato  di  narcosi,  paresi  spastica  degli  arti  posteriori,  dispnea, 
riflesso  palpebrale  conservato. 

Ore  5. 25.  Convulsioni  tonlco-cloniche,  dispnea,  battito  cardiaco  accelerato. 
Ore  5.35.  Iniezione  ipodermica  di  1  cmc.  di  estratto. 
Ore  5. 37.  Accentuazione  di  tutti  i  predetti  sintomi,  abolizione  dei  riflessi. 
Ore  5. 40.  Animale  in  collasso. 

13  maggio  1904.  Ore  11. 35.  L'animale  non  reagisce  a  nessuna  eccita- 
zione. È  moribondo. 

Ore  11.  45.  Muore.  Cuore  fermo  in  diastole,  polmoni  normali,  reni  alquanto 
congesti,  nell'urina  tolta  dalla  vescica  traccio  d'albumina.  Esame  micro- 
scopico negativo.  * 

D)  Esperieme  sui  conigli. 

Esperienza  I.  —  14  maggio  1904.  Coniglio,  peso  gm.  1000. 

Ore  11.45.  Iniezione  endovenosa  di  1  cmc.  di  distillato  nella  vena  femo- 
rale destra.  * 

11.50.  Dispnea,  sussulti  nervosi,  scosse  tonico-cloaiche,  battito  cardiaco 
accelerato. 

Ore  11. 55.  Iniezione  di  1  cmc.  di  estratto  nel  cavo  peritoneale.  Fatto  in 
questo  momento  un  preparato  di  sangue  ed  osservatoci  microscopio,  si 
nota  che  i  corpuscoli  rossi  sono  quasi  tutti  me  riformi. 

Ore  12.20.  Sussulti  e  gli  stessi  ultimi  sintomi  avuti  sulla  cavia.  Morte, 
cuore  in  diastole. 

E)  Esperieme  sui  catti. 

Esperienza  I.  —  10  maggio  1904.  Cane,  peso  gm.  4000. 

Ore  10. 30.  Iniezione  ipodermica  di  10  cmc.  cK  distillato  di  fiori.  Durante 
tutta  la  giornata  niente  d'anormale.  In  detto  giorno  si  ripete  l'iniezione  ipo- 
dermica di  10  cmc. 

Esperienza  II.  —  10  maggio  1904.  Cane,  peso  gm..3600. 
Ore  11.  Iniezione  ipodermica  di  10  cmc.  di  distillato  di  frutto.  Come  per 
la  prima  esperienza,,  si  hanno  gli  stessi  risultati  come  sopra. 
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5.  Esperienze  Istltiiite  col  distillato  di  semi  freschi  per  yia  ipodermica* 

A)  Esperiensa  salle  rane. 

Esperienza  I.  —  7  maggio  1904.  Bana  esoulenta,  peso  gr.  24. 

Ore  4.35.  Inie^sjone  ipodermica  di  1  omo.  di  distillato. 

Ore  4.47.  Niente  d'anormale. 

Ore  4.55.  Idem. 

Ore  5.10.  Iniezione  ipodermica  di  1  cmc.  di  distillato. 

Ore  ').  20.  iT^'iente  d'anormale. 

Ore  5.  35.  Lo  stesso. 

Esperienza.  II.  —  8  maggio  1904.  Bana  esculenta  gr.  24. 
Ore  10.  45.  Iniezione  ipodermica  di  2  cmc.  di  distillato. 
Ore  11.  19'iente  d'anormale. 

Ore  11.5.  Iniezione  ipodermica  di  1  cmc.  di  distillato. 
Ore  11.20.  I^iente. 

Ore  11.50.  Iniezione  ipodermica  di  1  cmc.  di  distiUato. 
Ore  12.  5.  Stato  di  torpore,  eccitata  reagisce  lentamente,  fa  piccoli  salti. 
Esame  del  sangue  negativo. 

Eb;*]sribnza  III.  —  8  maggio  1904.  Bana  esculenta  gr.  22. 

Ore  5.  Iniezione  ipodermica  di  3  cmc.  di  distillato. 

Ore  5.20.  19'iente  d'anormale. 

Ore  5.25.  Iniezione  ipodermica  di  1  cmc.  di  distillato. 

Ore  5. 40.  Stato  di  torpore,  eccitata,  reagisce,  conservati  i  riflessi  palpe<- 
brali.  All'indomani,  le  due  rane  iniettate  col  distillato  di  frutto  non  soffrono 
alcun  disturbo. 

B)  Esperiema  sui  topi. 

Esperienza  I.  —  8  maggio  1904  (mattino).  Topo  bianco  gr.  24. 

Ore  11.  30.  Iniezione  ipodermica  di  1  cmc.  di  distillato. 

Ore  11.  35.  Niente  d'anormale. 

Ore  11.40.  Iniezione  di  1  cmc.  di  distillato. 

Ore  12.  I^iente  d'anormale. 

Esperienza  II. —  8  maggio  1904  (sera).  Topolino  bianco  gr.  16. 

Ore  4. 35.  Iniezione  ipodermica  di  2  cmc.  di  distillato  di  frutto. 

Ore  4.40.  Stato  di  torpore,  eccitato  reagisce,  conservati  i  riflessi  palpe- 
brali. 

Ore  4.55.  Iniezione  ipodermica  di  2  cmc.  di  distillato. 

Ore  5.10.  Stato  d'eccitazione  con  tremiti,  dispnea. 

Ore  5.15.  I^iente  di  anormale. 

Ore  5.25.  Iniezione  di  1  cmc.  di  distillato. 

Ore  5.  28.  Conservata  ancora  la  sensibilità  dolorifica. 

Ore  5.  40.  Torpore,  eccitato  il  riflesso  palpebrale   reagisce,  poca  dispnea. 

Ore  6.5.  Iniezione  ipodermica  di  1  cmc.  di  distillato. 

Ore  6. 15.  Gli  stessi  disturbi  di  sopra. 

Ore  6»  35.  Morte.  Sangue  all'esame  microscopico  niente  d'anormale  ;  cuore 
in  diastole;  reni  congesti. 
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6.  EsperienEo  istituite  ool  distillato  di  bucce  di  fare  per  ria  ipodermica. 

C)  Esperienae  sulle  rane* 

Esperienza  I.—  9  maggio  1904.  Bana  eBculenta  gr.  17. 
Ore  4.30.  Iniezione  ipodermica  di  1  omo.  di  distillato. 
Ore  4.  40.  ITiente  d'anormale. 

Ore  5. 10.  Iniezione  ipodermica  di  1  omo.  di  distillato. 
Ore  5.25.  Mente  d'anormale. 

Esperienza  II.  ~  10  maggio  1904.  Bana  esculenta  gr.  24. 

Ore  10.20.  Iniezione  ipodermica  di  2  cmc.  di  distillato. 

Ore  19.40.  19'iente  d'anormale. 

Ore  10.45.  Iniezione  ipodermica  di  2  cmc.  di  distillato. 

Ore  10.50.  Torpore,  eccitata,  reagisce,  conservati  i  riflessi  palpebrali. 

Ore  11.5.  Iniezione  ipodermica  di  1  cmc.  di  distillato. 

Ore  11. 15.  All'eccitazione  movimenti  tardi,  nient'altro  d'anormale. 

Esperienza  III.—  9  maggio  1904.  Topolino  bianco  gr.  16. 

Ore  5.20.  Iniezione  ipodermica  di  3  cmc.  di  distillato. 

Ore  5.30.  Stato  di  torpore. 

Ore  5.40.  Iniezione  ipodermica  di  2  cmc.  di  distillato;  subito  dopo  gli 
stessi  sintomi  che  per  il  frutto. 

Ore  5.55.  Iniezione  ipodermica  di  1  cmc.  di  distillato. 

Ore  6.10.  Eccitazione  generale,  torpore,  dispnea,  eccitata  fa  piccoli  salti, 
perdita  parziale  dei  movimenti  volontari. 

Ore  6.15.  Iniezione  ipodermica  di  1  cmc.  di  distillato. 

Ore  6.30.  Accentuazione  dei  predetti  sintomi. 

Ore  6. 45.  Morte.  Esame  microscopico  del  sangue  niente  d' anormale, 
cuore  in  diastole;  reni  alquanto  arrossati. 

7.  Ricerche  istituite  suirazione  diretta  dei  distillati  di  fave  sui  globuli  rossi.. 

Deposi  alcune  gocce  di  sangue  normale  di  topo  separate  una  dall'altra 
suUo  stesso  vetrino  portoggeti;  aggiunsi  ad  ognuna  delle  suddette  gocce 
una  goccia  di  distillato  di  fiori,  di  frutto  e  di  bucce  di  fave.  Dopo  alcuni 
minuti  notai,  è  vero,  qualche  cenno  ad  un'alterazione  di  forma  nei  corpu- 
scoli rossi  immersi  nel  distillato  di  fiori,  ma  queste  ricerche  sono  insuffi- 
cienti per  poter  tirare  una  conclusione. 

Del  resto  sia  che  da  queste  ricerche  si  fosse  ottenuto  risultato 
positivo  che  negativo  non  si  sarebbe  potuto  ammettere  né  negare 
con  certezza  un'azione  distruttrice  dei  distillati  in  discorso  sui  glo- 
buli rossi. 

Se  avessi  infatti  constatata  un'azione  distruttrice  sui  globuli 
rossi  si  sarebbe  benissimo  potuto  ascriverla  al  cambiamento  del 
mezzo. 

Sappiamo  infatti  che  1  globuli  rossi  si  alterano  anche  soltanto 
col  passare  dal  plasma  di  un  animale  a  quello  di  un  altro. 
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Se  avessimo  d'altro  canto  ottenuto  risaltato  negativo  non  avrei 
neppure  potnto  negare  un'azione  dei  distillati  di  fave  sui  globuli 
rossi,  inquantochè  dalle  beile  ricerche  del  Bignami  risulta  che  nep- 
pure col  chinino  si  ha  in  vitro  distruzione  dei  globuli  rossi  pure 
appartenenti  a  sangue  di  individui  affetti  da  intolleranza  chininica. 

8.  Conclnsione. 

1.  Fxa  tutti  i  distillati  studiati  dal  punto  di  vista  farmacologico 
si  dimostra  attiro  specialmente  quello  ottenuto  dai  fiori  freschi 
di  fave. 

2.  Questo  distillato  possiede  un'azione  fisio-tossicologica  molto 
energica  che  ricorda  ben  da  vicino  quella  ^della  canfora,  delle  so- 
stanze del  suo  gruppo  e  dell'essenze  in  genere  :  Cioè  mentre  nell'ani- 
male a  sangue  freddo  predominano  i  fenomeni  depressivi  a  carico 
del  sistema  nervoso,  nei  mammiferi  il  distillato  di  fiori  di  fave  si 
dimostra  energico  stimolante  del  sistema  nervoso  centrale.  Negli 
stati  di  grande  avvelenamento  si  nota  l'abolizione  della  sensibilità, 
dei  movimenti  riflessi,  accompagnata  da  narcosi. 

Meritano  speciale  menzione  i  fenomeni  d'eccitazione  a  carico  jdei 
centri  bulbari.  Xi'attività  cardiaca  sembra  aumentata  negli  avvele^ 
namenti  leggeri. 

Il  fatto  di  non  aver  riprodotto  negli  animali  il  quadro  completo 
del  favismo  non  esclude  che  il  profumo  dei  fiori  di  fave  o  l'inge- 
stione dei  frutti  non  possano  essere  la  causa  della  malattia,  e  ciò 
perchè  la  suscettibilità  e  la  recettività  son  ben  diverse  tra  uomini 
ed  animali,  tra  animale  e  animale.  Vi  sono  infatti .  parecchi  feno- 
meni che  si  osservano  nell'uomo  e  non  negli  animali.  Se  in  uno 
stesso  ambiente  contenente  profumi,  si  ponessero  degli  uomini  e 
degli  animali  in  condizioni  identiche  di  recettività,  mentre  in  al- 
cuni uomini  si  avrebbe  il  quadro  morboso  della  intossicazione  non 
si  osserverebbe  probabilmente  nulla  negli  animali.  E  mentre  nel- 
l'uomo il  quadro  morboso  dell'intossicazione  ed  anq|ie  la  morte  si 
avverano  soltanto  col  dimorare  un  certo  tempo  in  un  ambiente  con- 
tenente dei  fiorii  negli  animali  questo  non  s^  osserva,  e  per  otte- 
nere un  quadro  morboso  simile  a  quello  osservato  nell'uomo  bi* 
sogna  far  inalare  ai  medesimi  dosi  molto  più   alte  di  profumi. 


—  100  — 
XII. 

Esperienze  sulla  tossicità  di  alcuni  profumi. 

Biferìsco  poche  esperienze  (1)  sulla  tossicità  di  alcuni  profumi,  le 
quali  ci  serviranno  di  confronto  con  quelle  istituite  da  noi  coi 
distillati  di  fave. 

• 

I.  Jicky  (Guerlain)  —  5  maggio  1902  ;  rana  ;  peso  grammi  18;  tempera- 
tura ambiente  20^;  inizio  dello  esperimento  ore  9.55.  Iniezione  nel  sacco 
linfatico  sinistro  Un  decimo  di  cmc.  di  Jicky.  Dopo  mezzo  minuto,  stato 
d'inquietudine,  perdita  della  forza  muscolare.  Dopo  Tin  minuto,  stato  para* 
litico.  I  riflessi  cutanei  non  risentono  l'eccitazione  meccanica;  il  pizzicarne 
o  pungerne  la  pelle  non  produce  nell'animale  reazione  alcuna.  All'aper- 
tura del  torace  si  vede  che»  il  cuore  continuava  a  battere.  19'ervo  sciatico 
destro,  eccitazione  ì(distanza  dal  rocchetto  cm.  12j  indotta  forte,  nessuna 
scossa  muscolare.  Gli  arti  anteriori  eccitati  con  la  corrente,  rispondono  con 
la  retrazione  dei  piedi  anteriori.  L'eccitazione  indotta  (distanza  cm.  15  dal 
rocchetto  a  carro)  fatta  passare  lungo  la  colonna  vertebrale,  provoca  dei 
movimenti  di  reazione  alla  testa  e  agli  arti  anteriori.  Alle  10.  30*  il  cuore 
batte  sempre,  alle  11.^  batte  ancora,  ma  più  debolmente.  Alle  12,  l'eccita- 
zione indotta  non  provoca  più  le  contrazioni  della  testa-  e  degli  arti  ante- 
riori, bisogna  impiegare  il  rocchetto  (distanza  cm.  9)  per  avere  una  reazione 
meno  viva  della  precedente,  che  si  prepaga  agli  arti  posteriori.  La  parte 
di  midollo  corrispondente  al  plesso  brachiale  è  particolarmente  eccitabile. 
Alle  12.20  gli  stessi  fenomeni  col  rocchetto  (distanza  cm  6).  Il  cuore  si  ri- 
mette a  battere  più  forte.  Alle  13  il  cuore  si  ferma  in  diastole  ;  contiene  un 
sangue  nero  molto  venoso. 

U.  Jicky  —  Bana  del  peso  di  grammi  12;  temperatura  ambiente  20^; 
10  maggio  1902;  ora  2. 15.  Si  mette  la  rana  sotto  una  campana  contenente 
un  volume  d'aria  valutata  all'incirca  un  litro,  si  sospende  nell'interno  di 
questa  campana  del  cotone  imbevuto  in  un  '  decimo  di  cmc.  d'  essenza  di 
jicky.  Dopo  8  mintiti  l'animale  è  messo  sotto  una  caxqpana  contenente  aria 
piu*a.  La  rana  ha  perduto  ogni  movimento  e  quasi  tutta  la  sensibilità.  Se 
la  si  punge  con  un  ago  reagisce  appena.  Alle  2.80  perdila  deUa  mobilità, 
paralisi,  stato  indifferente.  Alle  2.35  la  sensibilità  ricompare;  pizzicata 
ritira  assai  lentamente  la  zampa.  Alle  2. 40  ipereccitabilità  sotto  l'influenza 
della  corrente  indotta.  Alle  3  la  rana  ritoma  a  pecora  poco  al  suo  stato 
normale.  AUe  ^  30  iniezione  di  mezzo  centigrammo  di  jicky,  dopo  20  minuti 
il  cuore  s'arresta  in  diastole.  Lo  jicky  iniettato  sotto  la  pelle  ha  dunque 
presentato  nelle  nostra  esperienze  una  tossicità  considerevole,  lassamente 
che  si  è  manifestata  con  una  risoluzione  immediata  dell'animale,  paresi  degli 
arti  con  perdita  delle  reazioni  sensibili  all'eccitazioni  ordinarie.  Il  cuore 
ha  resistito  di  più.  Lo  jicky  esercita  dunque  la  sua  azione  sopratutto  sul 
sistema   qervoso.   L'esame   dell'eccitabilità  del  nervo  sciatico   dimostra  che 


(1).E.  Tardip*—  Lea  odeura  et  les parfumes  —  Paris,  Baillière  et  Pils  1899. 
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questa  influenza  l'esercita  ugualmente  sul  sistema  nervosoperiferico,  che  sul 
centrale. 

III.  Violetia  Lentheric,  —  25  maggio;  rana  grammi  18;  temperatura  am- 
biente 20^  ;  ore  3. 14.  Si  mette  una  rana  Tivacissima  in  un  piatto  sotto 
una  campana  d'un  volume  d'aria''  di  circa  un  litro.  Si  sospende  nell'interno 
del  cotone  imbevuto  di  un  decimo  di  cmc.  di  villetta.  Per  impedire 
lo  scambio  delibarla  dell'esterno  della  campana,  si  ò  versata  deU'acqua 
sul  fondo  del  piatto,  in  modo  da  bagnare  comp\|9tamente  la  base  della  cam- 
pana. La  rana  respira  normalmente.  A\ì^  8.  20  non  manifesta  alcuna  sen- 
sazione di  dolore,  eccetto  che  Ift  respirazione  un  po'  accel*^rata.  Alle  3.  25 
nessuna  modificazione  esteriore,  manifesta  sempre  accelerazione  della  re- 
spirazione. Alle  3.  no  la  rana  fa  quahshe  movimento  a  tempi.  Se  si  batte  il 
turacciolo  di  bambagia  tra  le  sue  narici  avviene  un  fenomeno  curioso,  benché 
il  turacciolo  non  tocchi  le  sue  narici,  essa  lo  ribatte  prima  con  una  zampa, 
poi  con  l'altra.  Questa  rana  tormentata  ed  eccitata  reagisce  molto  debol- 
mente, benché  fosae  vivacissima.  Dal  «principio  alla  fine  dell'esperienza,  ore 
3.  35,  respirazione  accelerata.  Si  vede  in  questa  esperienza  che  l'essenza  di 
violetta  non  ha  prodotto  fenomeni  di  tossicità  paragonabili  a  quelli  del  ro- 
smarino.  E  ciò  si  prova  con  l'esperienza  seguente  fatta  sulla   stessa   rana. 

lY.  Violetta  Viole t,  —  25  gennaio.  Profumo  violetta.  Alle  3.50  iniezione 
di  un  mmc.  d'essenza  di  violetta.  L'animale  non  pare  che  soffra  per 
questa  inlezione;  essa  reagisca,  come  prima  dell'iniezione,  alla  puntura  cau- 
sata da  un  filo  di  ramo.  La  respirazione  è  molto  più  accelerata  che  du- 
rante l'esperienza  di  semplice  assorbimento  respiratorio.  IN'essun*  altra  par- 
ticolarità da  segnalare.  Si  vede  che  in  queste  due  esperienze  l'essenza  di 
violetta  non  ha  cagionato  fenomeni  di  tossicità .  paragonabili  a  quelli  pro- 
venienti dal  rosmarino. 

V.  Corglopsis.  —  17  maggio;  rospo  grammi  60;  temperatura  20*;  pro- 
fumo impiegato:  gelsomino.  Si  usa  per  qaesta  esperienza  lo  stesso  n^etodo 
che  per* le  esperienze  seconda  e  terza.  La  dose  del  profumo  usato  è  di  circa 
un  cmc.  Ore  5.  25.  Dopo  le  prime  inspirazioni  l'animale  tembra  ansioso,  tor- 
mentato, respirazione  150  al  minuto.  Alle  5.  30  l'animale  s'agita  sotto  la 
campana.  Alle  5/40  respirazione  JL26  al  minuto.  Alle  5.  45  nuova  dose  di 
profumo.  Il  rospo  non  fa  altri  .movimenti  che  quelli  della  respirazione,  80 
tfl ^minuto. •  iNon  reagisce  più  alle  eccitazioni  esteriori;  ore  6  fine  dell'espe- 
rienza. Dopo  appena  un  minuto  l'animale  s'agita  lentamente,  ciò  che  dinota 
se  non  una  cessazione,  una  diminuzione  dell'influenza  del  profumo.  Il  gel- 
somino sembra  dunque  in  questa  esperienza  dotato  di  una  certa  influenSfa 
tossica  capace  di  portare  notevolmente  stupore  e  difficoltà  respiratoria. 

TI.  Verbena  Ouerlain,  —  15  giugno.  Rana  gr.  45  ;  temperatura  20^  ;  11  ore 
del  mattino  ;  campana  contenente  circa  due  litri  d'aria.  Si  sospende  nell'interno 
nn  turacciolo  imbevuto  in  alcune  goccio  di  verbena.  Kespirazione,  prima  di 
incominciare  l'esperienza,  120.  Due  minuti  dopo  l'esperienza,  s'ha  respira- 
zione a  140.  L'animale  ha  violenti  e  frequentissimi  sussulti  ;  ore  11.  4'  respi- 
razioni 200  al  minuto  ;  ore  11. 20'  iniezione  sottocutanea  di  1  mmgr.  di  ver- 
bena; 11.22'  l'animale  è  molto  indebolito  e  non  reagisce  alla  puntura  pro- 
dotta da  un  fil  di  ferro. 

VII.   Verbena  Guerlain.  —  Giugno.  Bana^peso  gr.  28;  temperatura  24^; 
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ore  11.15'  si  inietta  a  questa  rana  una  dose  di   mezzo  mmgr.  di  verbena; 
11. 22'  inanimale  è  inerte  muore  alcuni  minuti  dopo. 

L'es^nza  di  verbena  è  come  lo  jicky  un  profumo  molto  penetrante, 
e  d^una  grande  potenza  d'espansione.  Si  vede  come  gli  effetti  sono  diffe- 
renti da  quelli  prodotti  dall'essenza  di  violetta,  come  variano  anche  secondo 
il  peso  dell'animale  che  li  subisce.. 

Concludendo  quindi,  lo  jicky  e  la  verbena,  fra  questi  quattro 
profumi,  sono  quelli  la  cui  azione  sull'organismo  è  più  attiva;  la 
violetta  non  ha  che  una  debole  azione  sugli  apparecchi  respira- 
torio e  circolatorio;  il  corylopsis  tiene  il  posto  di  mezzo. 

L'essenza  esercita  una  azione  sui  centri  nervosi  e  precisamente 
un'azione  sui  movimenti  respiratorii,  come  pure  una  influenza  spe- 
cifica sulla  circolazione,  e  prevalentemente  una  vaso-costrizione 
periferica. 


xni. 

Casistica  relativa  all'azione  dannosa  dei  profumi  sull'uomo. 

Biporterò  qui  alcuni  casi  relativi  agli  effetti  prodotti  dai  profumi 
sull'uomo,  i  quali  serviranno  a  chiarire  qualche  punto  riguardante 
Petiologia  del  favismo. 

Albicocco,  —  Una  donna  aveva  comprato  al  mercato  delle  albicocche, 
da  cui  voleva  trarre  della  conserva.  A  casa  depose  questi  frutti  sul  pavi- 
menta della  sua  stanza;  la  mattina  seguente  il  figlio,  ritornando  presso 
sua  madre,  fu  grandemente  sorpreso,  dopo  aver  ripetutamente  picchiato, 
di  non  aver  risposta.  Temendo  una  disgrazia,  abbatte  la  porta  e  trova  sua 
madre  che  non  dava  più  segni  di  vita.  Un  medico  chiamato  immediatamente 
fece  un  abbondante  salasso,  che  richiamò  in  vita  l'ammalata.  Si  attribuì 
a  ragione  questo  ^fattcv  alle  emanazioni  che  erano  state  prodotte  durante  la 
notte  dai  frutti. 

Arancio,  —  Sknaigher  conobbe  una  donna,  che  pur  amando  gli  altri  odori, 
stava  male  dopo  aver  respirato  quello  dei  fiori  d'arancio. 

Un  droghiere  aveva  fàflo  mettere  il  contenuto  di  tre  casse  d'arancio  in  un 
mezzanino.  Un  giovane  di  bottega  avendo  dormito  in  quello  stanzino,  rimase 
quasi  asfissiato,  e  solo  per  l'aiuto  di  un  medico  potè  acquistare  la  conoscenza. 

Bettonica,  —  Yalmont  de  Eamare  dice  che  le  parti  solubili  e  odorifere 
della  bettonica  fiorita  sono  si  vive,  che  i  giardinieri  che  le  'colgono  diven- 
gono ubriachi  e  vacillanti  come  se  avessero  bevuto  del  vino. 

Cotogno,  —  I  cotogni  esalano  un  odore  penetrante  che  può  provocare  la 
asfissia.  La  signora  Z.  avendo  messo  un  gran  numero  di  questi  frutti  nella 
sua  camera  da  ietto,  restava  ^uasi  asfissiata. 

Caprifoglio,  —  Dice  Gmelin  che  fu  veduto  l'odore  del  caprifoglio  deter- 
minare vomito,  debolezza  generale  e  paralisi  della  lingua. 
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Elleboro,  —  Semerto  e  Boyle  hanno  veduto  degli  effetti  purgativi  dall'o- 
dore che  spandono  Telleboro  nero  e  la  coloquintide  quando  Tengono  pestate. 
Ii*elleboro  bianco  ha  cagionato  vomiti  in  coloro  che   lo  coglievano. 

Garofano,  —  Sembra  che  il  garofano  abbia  pure  delle  esalazioni  nocive. 
Una  ragazza  di  Belfort  che  s'era  addormentata  in  una  stanza  dove  si  era 
collocato  un  gran  mazzo  di  garofani,  non  si  svegliò  più. 

n  signor  C.  riferisce  che  un  ufficiale  provò  delle  convulsioni  e  per- 
dette la  coscienza,  per  aver  lasciato  nella  sua  camera  una  certa  quantità 
di  fiori  di  garofano,  che  egli  amava  molto.  Si  fece  subito  togliere  il  pa- 
niere contenente  i  fiori,  vennero  aperte  le  finestre,  e  dopo  un'ora  le  convul- 
sioni cessarono  e  l'infermo  riprese  l'uso  della  parola.  Da  quell'epoca  per  il 
laaao  di  12  anni,  l'ufficiale  non  poteva  sentire  l'odore  del  garofano,  senza 
cadere  in  deliquio. 

Gelsomino,  —  !N'el  1864  il  dott.  Larient  de  Barre  racconta:  «  Il  3  settem- 
bre 1844  alle  10  di  notte,  mi  coricai  in  una  cameretta  dove  lasciai  dei  fiori 
di  gelsomino.  Io  ebbi  un  incubo  spaventevole,  e  mi  svegliai  alle  due  del  mattino 
tutto  in  sudore,  colpito  da  una  viva  cefalea,  da  dolori  alle  articolazioni  degli 
arti  inferiori,  e  da  un  malessere  generale.  Gettai  immediatamente  i  fiori  fuori 
della  camera  a  cui  cambiai  l'aria  aprendo  la  porta  e  la  finestra,  ma  non  fui 
completamente  ristabilito  che  2  giorni  dopo  ». 

Giglio.  —  Nel  1779  è  stata  trovata  in  Londra  una  donna  morta  nel  suo 
letto,  senza  che  si  sia  potuto  sospettare  nessuna  altra  causa  di  tal  maleficio, 
f  uOrchò  quella  data  dalle  esalazioni  d'un  gran  numero  di  gigli,  che  ella  teneva 
nella  sua  stanza. 

Giusquiamo,  —  Gardin  riferisce  il  caso  di  persone,  che  essendosi  addor- 
mentate in  un  granaio  dove  si  erano  sparse,  per  uccidere  i  topi,  delle  radici 
di  giusquiamo  nero,  si  svegliarono  prese  da  cefalea  e  da  stupore;  uno  di 
essi  ebbe  dei  vomiti  e  una  emorragia  nasale  abbondante. 

Bocrasure  preparando  un  unguento,  dove  entrava  la  stessa  pianta,  si 
senti  preso  da  una  specie  d'ebrezza. 

Presso  un  farmacista  di  Dresda,  il  fumo  dei  grani  di  giusquiamo  in  com- 
bustione produsse  una  alienazione  mentale  in  due  individui,  che  lo  respi- 
rarono :  in  uno  di  essi  il  male  durò  parecchie  settimane  e  ricomparve  ancora 
ad  intervalli  negli  anni  seguenti. 

Lauro  rosa,  —  Un  ufficiale  si  fece  un'alcova  con  dei  rami  intrecciati  di 
lauro  rosa  ;  chiuse  ermeticamente  la  sua  camera  e  si  abbandonò  al  sonno  in 
quell'alcova;  il  giorno  seguente  lo  si  trovò  morto  asfissiato.  Questa  cata- 
strofe fu  attribuita  alle  emanazioni  tramandate  dal  lauro  rosa. 

liibantìus  prima  ancora  aveva  fatto  conoscere  che  un  individuo  era  morto 
per  aver  lasciato  nella  sua  camera  dei  fiori  di  quella  pianta. 

Lilla,  —  Un  tenore  con  madre  e  sorelle  asmatiche,  padre  morto  per  ma- 
lattia spinale,  diventava  nervoso,  impressionabile,  veniva  assalito  da  gravi 
disordini  per  l'odore  di  quasi  tutti  i  fiori.  !N'ulla  d'anormale  nella  cavità 
nasale,  faringea,  laringea  ;  capacità  respiratoria  4. 100  cmc.  Facendolo  rima- 
nere un'ora  in  una  camera  in  cui  s'erano  messi  grandi  mazzi  di  lilla,  fu 
assalito  da  stanchezza  estrema  ;  la  sua  voce  cambiò  di  timbro  ;  i  suoni  che 
emetteva  erano  meno  amplii,  la  loro  tenuta  di  minor  durata,  non  poteva 
articolare  certe  frasi  senza  riprese  respiratorie,  la  capacità  respiratoria  scese 
a  8. 300  cmc.  (José). 
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Limone,  —  Ideile  effemeridi  dei  fatti  curiosi  della  natura,  si  trovano  due 
osservazioni  dello  stesso  genere:  uno  di  Hanneman  sopra  un  individuo  che 
nella  sua  giovinezza  prova vti  delle  coliche  quando  odorava  dei  limoni;  e 
sopra  uno  dei  suoi  parenti  che  Fodere  delle  mele  faceva  cadere  in  lipotimia. 

Lino,  —  La  signora  N...  dell'età  di  46  anni,  di  forte  costituzione,  non  può 
stare  in  alcun  luogo  dove  si  prepari  una  decozione  di  seme  di  lino  senza 
provare  pochi  istanti  appresso,  una  tumefazione  considerevole  della  faccia, 
seguita  dalla  perdita  delle  facoltà  mentali  e  da  sincope.  Ivi  sono  stato  testi- 
monio di  questo  fatto,  sorprendente,  e  lo  ho  veduto  rinnovarsi  in  questa 
signora,  per  ramministraaione  di  clisteri  preparati  col  medesimo  seme.  La 
tumefazione  del  viso  non  si  dissipava  che  dopo  24  ore. 

Malva  moscata,  —  Quando  le  donne  sono  disposte  all'isterismo,  le  ema- 
nazioni della  malva  moscata  determinano  gli  accessi  di  questa  specie  di 
nevrosi. 

Mimosa,  —  Un  baritono  di  28  anni  perfettamente  sano,  soffriva  di  di- 
sordini vocali  ogni  anno  in  primavera.  Per  l'odore  emanato  da  un  cesto  di 
mimose,  ebbe  sternutazionl  ripetute  ed  emicrania;  più  tardi  senso  di  stan- 
chezza e  disordini  vocali  analoghi  al  caso  precedente.  L'osservazione  rino- 
scopica  dimostrò  ipertrofia  molle  del  cornetto  medio  di  destra  e  qualche 
granulazione  faringea.  Guarito  perfettamente,  si  trovò  capacità  respir^itoria 
cmc.  4. 500,  ma  sottoposto  all'azione  odorosa  protratta  di  un  mazzo  di  viole, 
questa  scese  a  3. 500  cmc.  Il  giorno  seguente  sali  a  4. 300  cmc.  il  terzo  giorno 
tornò  al  normale.  Ebbene,  in  questo  individuo  si  ebbero  gli  stessi  disor&ini 
più  o  meno  attenuati  per  l'odore  della  tuberosa,  giglio,  ed  altri  fiori;  ma 
non  si  ebbe  alcun  disordine  per  i  preparati  di  toilette  a  base  di  muscliio  e 
di  patschiuli. 

Muschio,  —  Ci  sono  degli  odori  animali  tanto  potenti  che  provocarono 
degli  accidenti  gravi.  Quando  un  cacciatore  toglie  dal  daino  porta-muschio 
la  borsa,  che  contiene  la  preziosa  sostanza,  ha  cura  di  coprirsi  il  naso  e  la 
bocca  con  un  panuo  ripiegato  più  volte,  perchè  altrimenti  prova  delle  vio- 
lenti emorragie,  causate  dalla  forza  di  quest'odore. 

Trailles  dice  che  il  muschio  fa  cadere  molte  donne  in  deliquio,  dà  vomiti, 
vertigini  e  delle  affe'^ioni  isteriche. 

Il  Grazzi  sottoponendo  un'isterica  aU'azione  prolungata  del  muschio,  ha 
visto  la  forza  muscolare  diminuire  progressivamente,  poi  l'ammalata  cadere 
in  un  sonno  letargico. 

Noce  -  Sambuco»  —  Boyle  dice  che  allorquando  uno  si  riposa  all'ombra 
del  noce  o  del  sambuco  addormentandosi,  facilmente  prova  una  violenta 
cefalgia. 

Rosa,  —  Il  dott.  Burton  ha  veduto  in  un  ammalato  un  accesso  di  febbre 
raggiungere  il  parossismo,  e  il  dolore  di  un  attacco  di  gotta  infiammatoria 
divenire  intollerabile  per  l'azione  delle  rose  e  della  magnolia,  che  erano  state 
portate  nella  camera  del  malato. 

L'odore  dì  rose  sebbene  grato  quasi  a  tutti,  a  taluni  produce  lo  starnuto, 
l'infiammazione  degli  occhi,  deliqui,  diarrea  ;  affezioni  isteriche  nelle  donne, 
e  casi  di  morte  e  di  aborti. 

Ledelio  parla  d'un  mercante  a  cui    Fodere  delle  rose  cagionava  oftalmia. 

Semmeri  racconta  che  due  persone,  le  quali  restarono  per  5  o  6  ore  in 
una  camera  dove  erano  delle  rose  pallide,  ebbero  violenti  vomiti  e  diarrea. 
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Sommaco  velenoso.  —  Il  sommaco  velenoso  è  pianta  dell' America  setten- 
trionale (Rhìts  toxicondendron). 

Del  veleno  di  questa  pianta  non  si  conosce  la  costituzione  chimica,  ma 
si  sn  che  da  essa  si  sviluppa  un  principio  acre,  che  esala  solo  la  notte  con 
idrogeno  carbonato.  Secondo  il  Fontana,  toccando  ripetutamente  lu  foglie,  o 
rimanendo  a  lungo  esposti  alle  loro  emanazioni,  specialmente  di  notte,  si 
comincia  ad  avvertire  un  arrossamento  della  cute,  un'irritazione  per  tutta 
la  superficie  del  corpo,  tumefazione,  flittene,  infine  una  vera  resipela,  che 
dopo  il  corso  regolare,  finisce  con  la  desquamazione.  Toccando  poi  ripetuta- 
mente le  foglie,  rimane  sulla  parte  che  è  venuta  a  contatto  con  l'olio  acre, 
una  macchia  che  poi  diviene  nera  all'azione  dell'aria,  forse  per  ossidazione. 
Ingerendo  le  foglie  fresche  l'olio  volatile  si  assorbe  e  dà  luogo  a  prurito 
cutaneo,  a  cefalgia,  a  vertigini  e  financo  a  sussulti  muscolari. 

Violette,  —  Triller  racconta  che  una  giovane,  per  aver  tenuto  dei  mazzetti 
di  viole  per  tutte  la  notte  chiusi  nella  sua  camera  da  letto  mori  d'apoplessia. 

Valeriana,  —  L*odore  di  qualsiasi  parte  di  questa  pianta  produce  nei 
gatti  irrequietezza,  agitazione  poi  abbattimento. 

Ioal  ha  riassunto  un  certo  numero  di  casi,  ove  diversi  accidenti  nervosi 
erano  provocati  dal  profumo  dei  fiori.  Egli  ha  dimostrato  inoltre  che  l'a- 
zione degli  odori  produce  talvolta  congestioni  nasali,  laringee  e  bronchiali, 
spasimi  e  paralisi  dei  muscoli  glottici.  In  tre  casi  ha  potuto  osservare  delle 
emorragie  nasali  dovute  all'influenza  degli  odori,  od  ha  potuto  provocarli 
a  volontà,  facendo  respirare  questi  odori  sotto  i  suoi  occhi;  l'epistassi  è 
preceduta  da  starnuti  e  da  un  rigonfiamento  del  tessuto  erettile  della  mu- 
cosa nasale;  gli  assegna  quindi  una  origine  vaso-motrice;  la  vasodilatazione 
dell»!  mucosa  nasale  si  produrrebbe  molto  facilmente  presso  gli  individui 
sottoposti  alla  diatesi  nevro-artritica.  In  un  caso  l'emorragia  del  naso  pro- 
duceva vero  sollievo  perchè  terminava  l'accesso  dello  starnuto,  di  rinorrea, 
e  di  lacrimazione  cagionate  dalle  sostanze  odorose. 

L'epistassi  ha  potuto  essere  evirata  per  la  polverizzazione  locale  di  una 
soluzione  di  cocaina. 

Contemporaneamente  a  queste  osservazioni,  Chardén  e  Tuvernier,  ripor- 
tano fatti  eguali.  Infine  Oloquet,  ed  altri,  hanno  visto  svilupparsi  l'orticaria 
sotto  l'influenza  degli  odori,  specialmente  quello  del  seme  di  lino  ;  Ioal  ha 
pubblicato  tre  osservazioni  in  cui  l'orticaria  ed  i  fenomeni  dispnoici  erano 
prodotti,  sia  dall'essenza  di  menta,  d'angelica,  d'anice  stellato,  di  melissa,  sia 
dall'iodoformio,  sia  dalla  rosa,  dal  lilla,  dal  giacinto. 

Si  trattava  nei  tre  casi  di  gente  Q  temperamento  nervoso  e  di  stipite 
nevTO-artritiche;  nel  primo  caso  ha  potuto  riprodurre  sperimentalmente 
l'eruzione  cutanea  facendo  respirare  diverse  essenze  aromatiche. 

Fatti  analoghi  sono  stati  osservati  dal  Bethé,  dal  Selmotzles:  essi  dimo- 
strarono- che  sotto  l'influenza  d'una  eccitazione  olfattiva,  i  fenomeni  vaso- 
motori possono  mostrarsi  tanto  bene  dalla  parte  della  pelle,  quanto  dalla 
mucosa  nasale  e  bronchiale. 

I  fiori,  le  cui  emanazioni  sodo  nocevoli,  sono  dotati  principalmente,  dice 
Cloquet,  d'un  odore  soave  come  nauseante;  tali  sono  il  giglio,  il  narciso,  le 
tuberose,  la  violetta,  la  rosa,  il  sambuco.  Mentre  quelli  che  danno  un  odore 
aromatico,  come  la  salvia,  il  rosmarino,  ecc.,  sembrano  atti  a  rianimare  l'e- 
nergia vitale. 
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Per  ingestione  si  ebbero  disturbi  dai  seguenti  regetali. 

Vainiglia,  —  Questa  produce  il  vanillismo,  che  può  essere  contratto  o 
dagli  operai  che  la  manipolano,  o  per  avere  usato  la  vainiglia  come  condi- 
mento. Si  citano  casi  di  avvelenamento  prodotti  da  gelati  e  da  crema  alla 
vainiglia,  che  sembrano  attacchi  di  colica.  Itegli  operai  il  lavorare  la  vai* 
niglia  produce  sul  viso  e  sulle  mani  un^eruzione  di  forma  papulosa  o  pusto- 
losa ;  ma  a  questa  possono  inoltre  seguire  sintomi  nervosi,  come  vertigini, 
cefalea,  prostrazione. 

Piselli^  fave,  veccie,  —  Gli  steli  dei  piselli,  fave,  veccie,  secondo  Jansen, 
determinano  uno  stato  analogo  alla  lupinosi. 

Carciofo,  —  Il  prof.  Farthe  descrive  casi  di  intossicazione  grave  in  se- 
guito ad  ingestione  di  carciofi  cotti;  essi  determinano  dolori  di  stomaco, 
diarrea,  crampi.  Gli  avvelenamenti  sono  più  gravi  e  più  frequenti  se  i  car* 
ciofi  mangiati  sono  colti  da  qualche  giorno.  I  carciofi  venefici  tendono  a 
diventare  verdastri,  dopo  la  cottura,  nella  parte  estema. 

Spongiole,  —  Nel  trattato  di  Cantani  e  Maragliano  leggesi  una  comuni- 
cazione deirAlbertoni,  sugli  effetti  dannosi  provocati  dalle  spongiole. 

«  Esse,  cosi  egli  scrive,  differiscono  dai  funghi  tanto  dal  lato  botanico 
che  tossicologico.  Le  spongiole  appartengono  al  genere  Hel velia  e  morchelle 
dell'ordine  dei  discomiceti.  Velenose,  quando  ingerite  a  fresco,  perdono  la 
loro  tossicità  a  secco  o  lavate  abbondantemente  con  acqua  calda.  Il  prin- 
cipio attivo  non  è  muscarina;  ma  BOhm  e  Kultz  isolarono  un  acido  che 
chiamarono  Ehellico,  accanto  a  cui  si  trova  eolina;  quest'acido  sarebbe  il 
principio  tossico.  Produce  itterizia,  emoglobinuria,  albuminuria,  morte  per 
coma  >. 

Latiruse  Lupinus,  —  H  profumo  dei  fiori  del  Latgrus  alatus^  del  lapinus 
luteuSf  albas,  angustifolius,  pare  (1)  non  eserciti  azione  alcuna,  mentre  i 
semi  producono  un'affezione  che  ricorda  perfettamente  la  paralisi   spastica. 

Cosi  pure  il  Latgrus  clgmennm  e  il  melictos  offieinalis  secondo  il  Zago. 


'  XIV. 

Studio  comparativo  tra  la  sintomatologia  che  si  osserva  nel 
favismo  e  quella  che  caratterizza  le  intossicazioni  pro- 
dotte dalla  inalazione  o  dalla  ingestione  di  sostanze  ve- 
getali volatili  e  fìsse. 

Per  illuminare  la  etiologia  del  favismo  ritenni  non  senza  im- 
portanza il  ricercare  se  esistessero  altre  sostanze  yegetali  Telatili 
e  fisse  che  fossero  capaci  di  produrre  un  quadro  morboso  'simile  a 
quello  della  malattia  in  discorso.  E  ciò  per  vedere  se    fosse   possi- 


(1)  Per  altro  nella  Kevue  cPEggiène,  1879,  pag.  606.  A.  Blaise  riferisce 
quanto  segue: 

«  La  graine  est  si  pernicieuse  certaines  années,  disent  les  indigònes, 
qu'il  Buffit  de  coucher  une  nulte  sur  la  palile  de  djilben  pour  se  réveiller 
paralysé  ». 
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bile  collocare  il  farismo  tra  le  numerose  forme  d'intossicazione 
prodotte  sia  dalle  emanazioni  sia  dall'ingestione  di  sostanze  di  spe- 
oiali  vegetali. 

A  questo  scopo  compilai  un  quadro  sinottico  comparato  nel  quale 
raccolsi  la  sin^matologia  del  fayismo  e  qu^la  delle  varie  intossi- 
caaioni  suaccennate. 

Da  questo  quadro  trassi  il  seguente  elenco  contenente  quelle 
sostanze  che  col  favismo  hanno  comune  anche  soltanto  qualche 
sintomo  principale,  come  itterizia,  ematuria,  emoglobinurìa  : 

1.  Oinestra.  —  Itterizia,  cefalgia,  vertigini,  sonnoleiiza,  sus- 
surro alle  orecchie,  tremito,  polso  debole,  febbre,  prostrazione,  vo- 
mito, sete,  Ungna  patinosa,  diarrea,  nefrite,  albuminuria,  ematuria. 

2.  Spongiole.  —  Itterizia,  cefalgia,  vertigini,  coma,  respiro  ac- 
celerato, alterazione  dei  globuli  rossi,  dolori  all'epigastrio,  vomito, 
sete,  diarrea,  nefrite,  albuminuria,  sedimento  di  cilindri. 

3.  Pinu8  pinaster,  —  Coma,  polso  debole,  vomito,  sete,  diarrea, 
albuminaria,  ematuria,  polso  frequente. 

4.  Dafne  mesereum.  —  Bespiro  «accelerato;  polso  frequente, 
vomito,  sete,  diarrea,  nefrite,  albuminuria,  ematuria. 

5.  Lauro  rosa,  —  Cefalgia,  vertigini,  sonnolenza,  polso  debole, 
vomito^  diarrea,  ematuria. 

6.  Copaifera  officinalis.  —  Tremito,  febbre,  vomito,  diarrea,  al- 
buminuria, ematuria,  ritenzione  d'urina. 

7.  Aconito  napello.  —  Itterizia,  vertigini,  prostrazione,  polso 
debole,  vomito,  ipersecrezione  di  bile.  % 

8.  Brassica  rapa.  Vertigini,  sussurro  alle  orecchie,  respiro  ac- 
celerato, polso  debole,  diarrea,  ematuria. 

9.  Ciclamen  europeum,  —  Cefalgia,  vertigini,  vomito,  diarrea, 
emoglobinuria. 

10.  Cinnamomum  cassia,  —  Itterizia,  albuminuria,  ematuria, 
emoglobinuria.  ** 

11.  Coloquintide  cucumis.  —  Polso  debole,  dolori  all'epigastrio, 
vomito,  ipertrofia  del  fegato,,  ritenzione  dWina.    * 

12.  Chenopodium  ibridum,  —  Itterizia,  vertigini,  milza  ingran- 
dita, albuminuria,  ematuria. 

13.  Lupino,  —    Itterizia,  febbre,  diarrea,  albuminuria,  nefrite. 

14.  Aristolochia  clematite,  —  Polso  frequente,  vomito,  diarrea, 
ematuria. 

15.  Pitecolobium  samum,  —  Itterizia,  diminuzione  dei  globuli 
rossi,  albuminuria,  emoglobinuria. 

16.  'Anemone  pulsatella,  —  Bespiro  accelerato,  vomito,  diarrea, 
ematuria. 
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17.  Mercuriale  perennis.  —  Sonnolenza,  coma,  romito,  diarrea, 
ematuria. 

1§.  luniperus   communis.  —   Besplro   accelerato,   diarrea,   ema* 
turia^  nefrite. 

19.  Asaro.  —  Cefaigia,  diarrea,  ematuria.  « 

Non  poche  quindi  Bono  le  sostanze  che  inalate  od  ingerite  pro- 
ducono un  quadro  morboso  molto  simile  al  favismo.  Primeggiano 
tra  queste  le  seguenti,  ordinate  secondo  la  maggiore  importanza 
dei  sintomi: 

1.  ^pongiole.  —  Itterizia,  coma,    alterazione  dei   globuli   rossi, 
vomito,  albuminuria,  cilindri  renali. 

2.  Ginestra.  —  Itterizia,  febbre,  Tomito,  albuminuria  ed  ema- 
turia. 

3.  Copaifera   officinalis.  —  Febbre,    vomito,  albuminuria,    ema* 
turia,  ritenzione  d'urina.. 

4.  Cinnamouum    cassia.    —    Itterizia,    albuminuria,    ematuria, 
emoglobìnuria,  nefrite. 

5.  Chenopodium  ibridam.  —  Itterizia,  albuminuria,  ematuria. 

6.  Pinus  pinaster.  —  Coma,  vomito,  albuminuria,  ematuria. 

7.  Dafne  mezereum.  —  Vomito,  albuminuria,  ematuria,  nefrite. 

8.  Lauro  rosa.  —  Yomito,  ematuria. 

9.  Aconito  napello.  —  Itterizia,  vomito,  ipersecrezione  di  bile. 

10.  Ciclamen  europenm.  —  Yomito,  emoglobìnuria. 

11.  Coloquintide  cucumis.  — ^  Yomito,  ingrossamento  del  fegato, 
ritenzione  d'ari na.       « 


XY.' 

Etiologia. 

Ora  soltanto  che  ho  trattato  nei  limiti  del  possibile  le  varie  qui- 
stioni  riguardanti  il  favismo,  studiando  tutti  gli  argomenti  preli- 
minari che  dovevano  illuminarci  sulla  natura  di  questa  misteriosa 
affezione,  mi  h  permesso  di  svolgere  Tultimo  e  più  importante  ca- 
pitolo, quello  dell'etiologia. 

Le  ipotesi  che  si  possono  fare  relativamente  all'etiologia  del 
favismo  sono  ben  pox^he.  Noi  le  discuteremo  brevemente  princi- 
piando da   quelle   che   hanno   meno  possibilità  di  essere  nel   vero. 

Ipotesi  I.  —  Può  il  favismo  essere  prodotto  da  un  microrga- 
nismo sconosciuto  si  da  dover-  classificare  il    medesimo  trft  le   ma- 


—  109  — 

lattie  infettive  e  collocarlo  precisamente  tra  quelle  forme  di  ittero 
endemico  o  epidemico  conosciute?  *  -  « 

Parlano  contro  la  natura  infettiva  del  favismo  i  ^^gueoti   fatti  : 

1.  Il  favismo  non  si  osserva  che  nella  breve  stagione  della 
fioritura  e  della  maturazione  delle  fave,  mentre  le  varie  forme  di 
ittero  si  avverano  anche  in  altri  mesi  dell'anno. 

2.  La  diffusione  del  favismo  è  limitata  esclusivamente  alle  lo- 
calità  ove  si  coltivano  e  si  consumano  fave  in  gran  quantità, 
mentre  le  endemie  e  le  epidemie  di  ittero  furono  descritte  ovunque. 

3.  La  mancanza  poi  sopratutto  di  un  periodo  d'incubazione 
parla  contro  alla  natui^a  infettiva  della  malattia  in  discorso. 

La  febbre  soltanto  che  qualche  volta  si  osserva  nel  favismo  po> 
irebbe  parlare  in  favore,  senonchè,  come  abbiamo  vistp,  si  ha  pure 
febbre  in  ben  accertate  intossicftzionl  simili,  quali  sono  quelle  prò- 
dotte  dall'inalazione  del  giglio,  dell'iris  germanica,  dell'ipomene 
mancinella,  del  latyrus  cicéra,  del  ginestre,  del  lupino,  ecc. 

Ipotesi  U.  —  Pure  ammesso  il  nesso  causale  indiscutibile,  tra 
larve  e  favismo,  non  potrebbe  questa  malattìa ,  essere  prodotta  da 
germi,  che  come  si  sospetta -avvenire  per  la  pellagra,  si  trovino 
sulle  fave? 

A  questa  seconda  ipotesi  ho  già  risposto  dìsgutendo  la  prima. 
.  Mi  limiterò  soltanto  ad  aggiungere  a  quanto  ho  detto  sopra,  che 
si  ha  favismo  anche  per  ingestione  di  fave  ve^di  cotte  e  quindi  ste- 
rilizzate  e  non  guaste  come  credesi  avvenga  pel  granturco  uel- 
l'etiologia  della  pellagra  nonché  per  inalazione  del  profumo  della 
pianta  a  distanza. 

Ipotesi  UI.  —  Può  il  favismo  come  nella  febbre  del  fieno  essere 
prodotta  dalla  inalazione  del  polline  dei  fiori  di  fava? 

Basta  ricordare  che  casi  di  favismo  si  hanno  anche  dopo  che  la 
fioritura  delle^  fave  è  terminata;  che  si  hanno  numerosi  casi  in 
individui  che  non  hanno  mai  avvicinato  eampi  di  fave  in  fiore  e 
che  contrassero  il  favismo  soltahto  colla  ingestione  dei  semi  verdi 
cotti,  per  dimostrare  l'insussistenza  di  questa  ipotesi.  Data  poi  la 
struttura  dei  fiori  delle  fave  come  delle  papilionacee  in  genere  la 
diffusione  del  polline  a  distanza  non  può  essere  che  molto  difficile. 
Infatti  la  disposizione  degli  stami  e  dello  stigma  in  quéste  piante 
esclude  l'autogamia.  U  polline  è  vischioso.  Ijc  labiade  sono  zooidio- 
file  e  non  già  anemofile. 

Ipotesi  IY.  —  Viene  il  favismo  prodotto  dall'emanazione  del  pro- 
fumo delle  fave  e  dall'ingestione  dei  frutti  verdi,  crudi  o  cotti? 
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Qnesta  è  l'ipotesi  che  riteniamo  ormai  dimostrata.  Riepiloghe- 
remo brevemente  i  numerosi  fatti  raccolti  in  proposito  nel  nostro 
stndio: 

1.  Tatto  le  storie  cliniche  riportate  ci  mostrano  chiaro  come 
l'inalazione  del  profumo  dei  fiori  di  fave  o  l'ingestione  dei  fratti 
siano  l'unica  causa  della  malattia. 

2.  Pure  in  favore  di*una  relazione  tra  fave  e  favismo  parla 
il  fatto  che  i  primi  sintomi  si  hanno  subito  o  dopo  breyissimo  tempo 
dall'inalazione  del  profumo  dei  fiori  o  dall'ingestione  dei  semi. 

3.  Anche  il  senso  di  nausea,  provocato  dall'odore  dei  fiori  di 
fave  e  dall'ingestione  dei  semi  negl'individui  predisposti  al  favi- 
smo,  avvalora  sempre  più  il  nesso  che  esiste  tra  fave  e  favismo. 

4.  Biguardo  alla  professione,  sono  colpiti  prevalentemente  i 
contadini  che  si  occupano  nella  coltivazione  delle  fave. 

5.  La  diffusione  del  favismo  sta  in  rapporto  colla  maggior  o 
minor  coltivazione  delle  fave  o  col  maggiore  o  minor  consumo  delle 
medesime. 

m 

6.  L'epoca  esclusiva  del  favismo  che  è  data  dall'aprile,  maggio 
e  giugno  coincide  completamente  con  quella  della  fioritura  e  della 
maturazione  delle  fave. 

7.  Anch^  la  durata  della  malattia,  che  si  protrae  soltanto  di 
pochi  giorni,  viene  sempre  in  sostegno  della  teoria  tossica. 

8.  La  terapia  stessa  del  favismo,  costituita  prevalentemente 
da  eccitanti,  da  tonici  e  da  purganti  parla  pure  nello  stesso  senso. 
Allo  stesso  trattamento  infatti  si  assoggettano  gli  individui  affetti 
da  altre  intossicazioni  simili. 

9.  Nelle  località  ove  domina  il  favismo  tanto  i  medici  che  il 
volgo,  non  hanno  alcun  dubbio  sui  l'intimo  nesso  esistente  tra  fa- 
vismo e  fave. 

10.  Dalle  esperienze  istituite  sull'uomo  risulta  pure  che  gli  indi- 
vidui predisposti  al  favismo  vanno  soggetti  a  disturbi  per  inala- 
zione del  profumo  di  fiori  di  fave  e  dell'estratto  dei  medesimi. 

11.  Infine  il  particolareggiato  studio  comparativo  tra  la  sintoma- 
tologia del  favismo  e  quella  che  si  osserva  nell'  intossicazione  delle 
più  note  sostanze  volatili  vegetali  o  per  ingestione  di  frutti  o  parti 
di  speciali  piante  permette  di  collocare  il  favismo  tra  le  summen- 
zionate intossicazioni  vegetali  come  ad  esempio  le  seguenti  (che  hanno 
comuni  col  favismo,  i  -principali  sintomi  :  emoglobinuria,  eniaturia, 
itterizia,  febbre). 

Spongiole,  ginestra,  copaifera  officinalis,  cinnamoumm  cassia, 
chenopodium  ibridum,  pinus  pinaster,  dafne  mezereum. 
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Qual'è  il  principio  attivo  contenuto  nelle  fare  e  che  determina 
il  fayismo? 

Siccome  si  ha  pressb  a  poco  lo  stesso  quadro  sintomatologico 
tanto  per  ingestione  quanto  per  inalazione,  e  siccome  la  tossicità  va 
scomparendo  col  disseccamento  delle  fave  e  susseguente  cottura,  cosi 
la  maggior  probabilità  cade,  come  si  disse,  sopra  ad  una  sostanza 
volatile  e  precisamente  ad  un'essenza. 

Del  resto  nelle  diverse  specie  di  fave  non  si  sono  trovate  che  le 
seguenti  sostanze  organiche  fisse  :  vicina,  convicina,  colina,  luteina 
gannidina  (nei  germogli). 

Contro  l'ipotetica  relazione  del  favismo  colla  malaria,  ricorderò 
che  l'epoca  della  maggior  morbidità  per  favismo  coincide  coll'epoca 
della  minor  morbidità  per  malaria.  Che  la  malaria  poi  possa  predi- 
sporre all'intossicazione  fabica  come  talora  predispone  alki  chini- 
nica  resta  a  provarsi. 


.      XVII. 

Pr  ofilassi. 

La  profilassi  del  favismo,  come  quella  della  grande  maggioranza 
delle  intossicazioni  causate  da  inalazioni  di  sostanze  volatili  (gas 
deleteri,  essenze,  ecc.),  o,  da  ingestione  di  bevande  o  cibi  tossici 
(come  neU'alcoolismo,  negli  avvelenamenti  da  funghi  o  da  carni 
guaste)  consiste  nell'evitare  l'introduzione  nell'organismo  dell'agente 
venefico. 

Nel  caso  nostro  poi  essendo  necessaria  una  certa  predisposizione 
individuale  per  ammalare,  basterà  agli  individui  predisposti  consi- 
gliare di  astenersi  dal  mangiare  fave  fresche  crude  o  cotte  e  di 
fuggire  il  profumo  di  questa  pianta. 


Pubblicazioni  consultate. 

Oltre  la  bibliografia  del  favismo  riportata  al  principio  del  lavoro 
ho  consultato  anche  le  pubblicazioni  seguenti  : 

Zodiacus  medico  Oallicus  Phiaicorum  Oallicorum,  Genova,  1682. 
Laubbntu  Bbllini.  De  urinos  et  pnlsihua^  de  missiones  sangninos,  de  fehbris^ 

de  morbis  capitis  et  picton's.  Francoforte  e  Lipsia,  1698. 
HiPPOCRATis.  Aphorismi,  Napoli,  1681. 
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JOAN  Jacobo  Wbckbro.  Antidotorum  generale  e  speciale,  Basilea. 
LuNBBT.  Dizionario  sulle*  droghe,  Venezia,  1737. 
Nicolò  Cirillo.  Consulti  medici,  Wapoli,  1738.     , 
Laurbntii  Hbistbri.  Compendium  medicinae  praticae,  Yenezia,  1763. 
Lorenzo  Casibllo.  Lessico  farmaceutico  chimico.  Yenezia,  1792. 
Arcanqblo  D'Onopica.  Legioni  di  medicina  pratica,  I^apoli,  1819. 
PuciNOTTi.  Storia  della  Medicina. 
SCARSIGNANI.  Palermo,  18S7. 
Casano^Ta.  Les  plantes  veneneuses 
YiRCHOW  u.  Hirt.  Jahreshericht  von  Pharmakologie. 
HuBBMANN  u.  SciLGBR.  FflamenstoffCy  1'  edizione. 
HuSBMANN.  Artgneimiltellehre  und  Toxico logie, 
Oraobndorff.  Sulle  sostarne  chimiche  contenute  nelle  piante. 
Indbx.  Catalogue  americano, 

Chironb.  Trattato  critico  dei  medicamenti  nuovi.  Napoli.  Anno  1900,  pag.  487. 
Henzi.  Les  plantes  leguminières,  Paris,  1898. 
Italia  Agricola  di  Piacenza.  1900,  n.  3. 
Il  Coltivatore.  Casalmonferrato.  1888,  n.  22. 
.Id.  Id.  1895,  »    29. 

Annales  Agrónomiques.  Fase.  XX YI,  n.  12,  25  dicembre  1900. 
W.  Ton  Kmicribm.  Les  mance  s  des  seves  dans  Palimentation,  e  te, 
Kiassunti    dall'originale   Landwirschaftliche.    Jarbuch.    1900,   voi.    XXIX, 

fase.  3,  pag.  524. 
BoziBR.    Cours  compiei  d'agricolture  ou  Dictionnaire  universel  d^ agricolture. 

Teine  lY,  pag.  559  (voce  sivé). 
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Istituto  d'Ioibne  della  B.  Università  di  Kapoli 


Esperienze  l'imnnmone  recìpea  Ira  alcnae  specie  li  streptòtricee 

per  il  .lott.  EXBIGO  CALENDOLI,  assistente. 


Le  conoscenze,  acquisite  negli  ultimi  tempi  sulle  streptòtricee, 
hanno  dimostrato  che  esse  costituiscono  un  gruppo  molto  importante 
di  microrganismi,  essendo  assai  diffuse  nell'ambiente  e  compren- 
dendo parecchie  specie  patogene.  Le  streptòtricee,  perciò,  appaiono 
sempre  più  degne  dell'interesse  degli  studiosi. 

Di  ricerche  sperimentali  sull'immunizzazione  verso  questi  mi- 
crorganismi sono  a  mia  conoscenza  solo  quelle  del  Dì  Donna,  che 
in  questo  Istituto  d'igiene  ha  studiato  e  descritto  una  streptothrix 
patogena,  isolata  dal  prof.  De  (Haxa  da  uno  sputo  (1).  È  anche  per 
consiglio  del  prof.  De  Giaxa  che  io  ho  cercato  di  stabilire  se  i  co- 
nigli, immunizzati  verso  una  data  specie  di  streptòtricee,  posseggano 
alcun  grado  di  immunità  verso  una  specie  differente. 

Per  le  esperienze  mi  sono  servito  di  due  specie  di  streptòtricee  pato- 
gene, delie  quali  si  avevano  i  campioni  nelF  Istituto.  Di  esse,  una  è  quella 
iaolata  dal  prof.  De  Giaxa  e,  descritta  dal  DI  Donna,  e  per  brevità  l'indi- 
cherò con  A;  l'altra  è  stata  isolata,  anche  da  uno  sputo,  dal  dott.  Di 
Donna,  che  la  descriverà  in  un  lavoro  di  prossima  pubbli^zione.  I  carat- 
teri morfologici,  culturali  e  biologici  dimostrano  che  quest'ultima,  che  in- 
dicherò con  B,  è  una  specie  patogena  di  streptotricea,  differente  dalla 
prima. 

Ideilo  stesso  tempo,  poiché  studi  recenti  condurrebbero  9  fare  ammettere 
l'identità  della  natura  e  del  meccanismo  di  azione  dei   componenti  albumi- 


(1)  Questi  Annali,  voi.  XIV,  1904. 
8-A 
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noidei  dei  batteri  patogeni  e  dei  non  patogeni  (1),  per  vedere  se  fosse 
possibile  conferire  con  streptotricee  non  patogene  l'immunità  Terso  specie 
patogene,  ho  trattato  alcuni  conigli  con  due  varietà  di  slreptothrix  alba, 
delle  quali  una,  che  indicherò  con  a,  era  stata  da  me  isolata  dal  Taccino; 
Talti^  si  troTaTa  nella  collezione  dell'Istituto  ed  era  stata  i^plata  da  residui 
polverosi  di  grano  :  la  indicherò  con  b.  Per  assicurarmi  che  queste  ultime 
streptotricee  non  erano  patogene  per  i  conigli,  ho  inoculato  5  cmc.  di  cultura 
bene  sviluppata  in  brodo,  previo  scuotimento  (sapend»  che  le  relative  cul- 
ture formano  un  deposito  al  fondo,  lasciando  il  brodo  del  tutto  limpido),  sia 
nelle  cavità  pleuriche,  sia  nelle  vene  marginali  delle  orecchie,  a  diversi 
conigli,  i  quali  non  hanno  nulla  sofferto  in  seguito  alle  inoculazioni. 

Per  mantenere  alta  la  Tirulenza  delle  streptotricee  A  e  B  ho  dovuto 
passarle  continuamente  per  i  conigli,  i  quali  veniTano  inoculati  nella  cavità 
pleurica  destra,  d'ordinario  ogni  settimana  o  in  tempo  più  breve  quando  lo 
credeVo  necessario.  L'iimesto  delle  nuove  culture  veniva  sempre  fatto  dal- 
l'essudato  pleurico.  La  virulenza  di  queste  due  streptotricee  era  molto  dif- 
ferente, in  quanto  potei  calcolare  la  DML  della  streptotricea  A  a  1/500  di 
centimetro  cubo  di  cultura  in  brodo,  mentre  quella  della  streptotricea  B 
risultaTa  di  1/4  di  centimetro  cubo.  Poiché  la  loro  Tirulenza  si  abbassaTa 
facilmente  ed  in  breve  tempo  con  l'invecchiarsi  delle  culture,  *oltre  i  con- 
tinui passaggi  attraverso  gli  animali,  non  trascurai  per  ciascuna  esperienza 
di  controllare  la  DML.  Per  conferire  l'immunità  ai  conigli  ho  inoculato 
dosi  progressivamente  crescenti  di  culture  in  brodo,  adojperando  in  primo 
tempo  culture  sterilizzate  per  un'ora  a  60^  C,  o  culture  vecchie  di  più  mesi. 
Praticavo  le  inoculazioni  nella  cavità  pleurica  destra  ;  nei  conigli  immu- 
nizzati poi  l'inoculazione  con  la  streptotricea  patogena  differente*  era  fatta 
nella  pleura  sinistra. 

Perdetti  al  «principio  degli  esperimenti  alcuni  conìgli*;  il  che 
mi  fece  in  seguito  molto  cauto  nel  fare  trascorrere  fra  l'una  ino- 
culazione e  l'altra  un  tempo  più  lungo  di  quello  che  occorraya 
perchè  gli  animali  ritornassero  al  peso  primitivo,  quando  questo 
si  abbassava  in  seguito  airinoculazione,  benché  non  sempre  la 
morte  fosse  susseguita  alla  diminuzione  del  peso.  Credo  utile  rias- 
sumere nei  seguenti  quadri  i  dati  più  importanti  dei  diari  di  tali 
conigli,  morti  prima  che  avessi  potuto  conferire  loro  il  grado  di 
immunità  prefissomi. 


(1)  Enea  D.  Azione  della  nucleina  da  batteri  patogej^i  e  non  patogeni  sul 
potere  battericida  del  siero  di  sangue  normale»  La  Riforma  Medica, 
anno  XIX,  n.  ^, 
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Conigli 
trattati  con  la  atreptotrieea  A. 


Coniglio  i®, 
trattato  con  la  streptotricea  B. 


Quantità 

di  cultura 

inoculata 

in  on)9. 

!•     2» 


9noyein.l903 


15       •        I 


21       •        I 


30       •        I 


7  dicem.     i 


15      ■       > 


21      il 


2S      1        I 


2genn.   1904 


3      • 


4       I        I 


11      1        • 


25      ■        • 


17  febb.       1 


23      ■        • 


24      •        ■ 


* 

* 

,1620 

1670 

1820 

1895 

1700 

1780 

1840 

1995 

1840 

• 

1940 

1840 

1905 

1845 

1845 

2155 

2080 

2180 

• 

1970 

2300 

•  • 

• 

morto 

•  * 

*•  • 

2040 

•  • 

'J060 

•  • 

2025 

• 

e  e 

1845 

• 
»   • 

morto 

0.25 


0.33   ! 


0.33 


•  I  s, 


0.5    '^1 


0.66 


SS 


1.5 


2.0 


0.12 


0.18 


0  25- 


0.25 


EPOCA 


31  ottobre  190^ 
26  novem.     i 

3'dicom.      . 

8      I  I 

14      I  I 

21      I  I 


1.0    l       2B      » 


2  gennaio  .1904 
11      I  I 

22      •  I 

24  I  I 

25  I  I 


Peso 


Quantità 

di  cultura 

inoculata 

in  cmo. 


1650 
1655 
1700 
1625 
1795 
1625 
1790. 
1760 
2040 
2270 
2365 
morto 


0.25  \ 

0.33 

0.5 


0.66  }  s! 


1.0 

1.5 

2.0 

0.12 

0.18 

0.25 

0.5 


Coniglio  2**, 
trattato  con  la  streptotricea  B. 


• 

EPOCA              • 

• 

Peso 

Quantità 

di  cultura 

inoculata 

in  omo. 

31  ottobre  1903   .   . 

• 

6  novem.     i      .«  . 

• 

7          1                !.. 

* 

1475 
1400 
morto 

e                     •                     * 

Cultura  sterile 
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Coniglio  5°, 
trattato  con  la  streptotricea  B. 


EPOCA 

% 


Quantità 

di  cultura 

inoculata 

in  omo. 


15  noYem.  1903   . 


8  dicem.      » 


15      I 


21      •• 


28 


2  gennaio  1904   . 


11 


22      B 


1  febbraio    » 


2      • 


1510 


13^0 


1475 


1425 


1595 


1610 


0.25 


0.5 


1.0 


1.5 


2.0 


0.12 


m 

•8 
u 

5 

0 

o 


1810       0.18 


1930 


1900 


morto 


0.25 


Coniglio  4®, 
trattato  con  la  streptotricea  B, 


EPOCA 

Peso 

Quantità 
di  cultura 
inoculata 
in  cmc.    ' 

^ 

• 

7  gennaio  T904   .   . 

1825 

0.5  II 
0.1)1 

15      1          »       •   . 

1880 

• 

16      1          » 

morto 

• 

• 

Coniglio  5^, 
trattato  con  la  streptotricea  B. 


EPOCA 

• 
• 

Peso 

Quantità 

di  coltura 

inoculata 

in  cmc. 

14  febbraio  1904   .    . 
28      1          !.. 

18  marzo       i       .   . 

19         1                !.. 

1475 
1800 
1890 
morto 

'"Il 

1.  5  1  g 

2.0  13 

Coniglio  6^, 
ir  aitato  atn  la  streptotricea  B. 


EPOCA 


16  marzo    1904 


20  I 
31      I 

25  aprile 

9  maggio 

21  I 

3  giugno 
15      i 

4  luglio 

l8      é 

4  agosto 

27      » 

4  ottobre 

2  novem. 
4      » 


1260 

1265 

1280 

1470 

1525 

1590 

1585 

1590 

1650 

1645 
1680 
1700 
1750 
1840 
morto 


Quantità 

di  cultura 

inoculata 

in  omo. 


1.5i^ 


et 

h 
0 


2.0 

0.1 

0.2 

0.35 

0.5 

0.75 

1.0 

1.25 

1.5- 

2.0 

2,0 

2.5 

3.0 
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Ecco  ora  le  tabelle,  che  riassumono  11  diario  dei  conigli,  ai  qnali 
bD  potato  conferire  il  grado  di  immunità  prefissami.  In  esse  è  indicato 
anche  il  successivo  trattamento  con  la  streptotricea  patogena  dif- 
ferente ed  il  risultato  relativamente  alla  soffra wivenza  od  alla 
morte  degli  animali. 

Conigli  immani20aii  con  la  streptotricea  A. 


EPOCA 


7  gennaio    1904 

15  1 
25       » 
14  febbraio 
28       I 

4  mar^o 

13  • 
31  » 
24  aprile 

11  maggio 

12  I 
27       » 

14  giugno 

4  luglio 
18       ■ 

5  agosto 
5  settembre 

11  ottobre 
7  noTombre 

16  ■ 
20       • 


Peso 


10 


Ilio 

•  • 

1450 
1460 

•  • 

1335 
1465 
1595 
1650 
1700 

1800 
1640 
1800 
1890 

1720 
sopravvive 


1265 
1485 
1525 
1695 
1650 

«  • 

1810 
1730 
1845 
1810 

•  • 
2020 
2040 
1890 
2000 

1980 
1925 
2085 
2090 


2060 
sopravvive 


1140 
1165 
1095 
1190 
1350 

•  ■ 

1405 
1480 
1460 
1475 

•  • 

1560 
1460 
1360 
1470 

1305 
1325 

1400 
1420 


S 


1485 
sopravvive 


Quantità 
di   - 
cuUura  inocnUta 
in  cmc. 


!• 


«• 


3« 


:?   {    0.5 


1.5 
0.05 

0*25 

0.5 

0.7i 

1.0 

1.5 


0.5 
1.0 
1.0 
1.5 

2.0 

0.1 
0.25 
0.5 
0.75 

1.0 
1.25 
1.5 
1.75 


2.0 
2.5 
3.0 
3.0 


2DML 
str.  B 


« 

V 


4 

u 

a 
8 


4DMrdi 
strep.  B 
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Altri  3  conigli  (4^,  5°  e  6®),  immunizzati  con  la  streptotricea  A, 
ebbero  nn  trattamento  più  lungo,  in  quanto  per  un  certo  tempo 
furono  ripetutamente  trattati  con  la  dose  massima  stabilita,  come  si 
può  vedere  dal  seguente  riassunto  dei  diarii. 

Conigli  4^^  e  5^.  Pesi  originari  1370  e  1950.  La  prima  inoculazione  ha 
luogo  il  20  agosto  1903.  "Nel  primo  mese,  i;on  leggera  perdita  del  peso  prì- 
,  mitivO,  ricevono  dosi  crescenti  di  cultura  sterile  fino  a  cmc.  2;  quindi  dosi 
crescenti  di  cultura  virulenta,  con  la  distanza  da  10  a  15  giorni,  fino  a 
cmc.  2,  e,  con  la  distanza  di  circa  un  mese,  fino  a  cmc.  3.  H  peso  negli 
ultimi  tempi  sale  progressivamente.  , 

CoNiOLia  6^.  Peso  originario  1540.  Prima  inoculazione  il  20  agosto  1903. 
Con  intervallo  di  5  a  15  giorni  riceve  da  cmc.  1  a  2. 5  di  cultura  vecchia 
di  3  mesi;  quindi,  con  lo  stesso  intervallo,  da  cmc.  0.5  a  1.5  di  cultura 
vecchia  di  un  mese.  Segue,  come  per  i  due  precedenti,  l'iniezione  di  cultura 
virulenta  da  cmc.  0. 1  a  3. 0. 

Successivamente  questi  tre  conigli  furono  inoculati  secondo  risulta  dal 
seguente  qfhadro:  * 


EPOCA 

9 

Peso 

Quantità 

di  cuitura  inoculata 

in  cmo. 

.          ^' 

5» 

e» 

4P           5»           0» 

30  aprile      1904 .   . 

1845 

•     2160 

1870 

3 

,18  ma^^io       1     .  « 

2005 

2500 

• 

1800 

3 

9  giugno       1^    .    . 

2130 

2430 

2230 

3 

4  luglio         »     .   . 

1900 

2460 

2030 

3 

5  agosto        1     .  « 

1875 

€375 

1880 

3 

7  settembre  •     .  . 

1780 

2730 

2010 

3 

17  ottobre       »     .   . 

1810    • 

2510 

1990 

3 

7  novembre   i     .  . 

1800 

2430 

1950 

3 

14           »                  !.. 

1730 
sopravvive 

•  • 

• 

•  • 

• 

2DML            i^^ 
str.  B 

24       •           !.. 

•  • 

24^0 

2000 

salassato 

6DML 

•        StT.  B 

28*     1           !.. 

• 

.  • 

2235 

sopravvive 

m 
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« 

Conigli 

Conigli 

immuniggati 

con  là  streptotricea  B. 

trattati  con  la  streptotricea  a. 

Quantità 

Quantità 

Peso 

di  cultura 

Peso 

di  cultura 

inoculata 

inoculata 

EPOCA 

in  cmc. 

EPOCA 

in  cmc. 

9 

U 

V 

10       so 

i« 

y 

!•      V 

27  genn.  1 904 

2060 

2000 

0.5    , 

• 

21  DOY.    1903 

1330 

1310 

2.0  jl 

3.0  >  : 

1 

8  febb.      1 

2280 

1840 

1.0      1 

28     1        • 

1680 

1535 

14     1*      • 

•  • 

2035 

• 

1.0   s 

i       >4 

3  dicem.   • 

1615 

1590 

3.0  )3 

• 

_  1 

8     1        • 

1525 

1530 

0.25 

28     1         ■ 

2380 

2230 

1.5  1« 

1 

» 

14     •        » 

1703 

1735 

0.5 

17  marzo    ■ 

2305 

2145 

2.0  .' 

19     >        • 

1710     1790 

1.0 

31-    •         • 

2070 

2280 

0.1 

« 

24     1        ■ 

1790 

1795 

15 

25  aprile    • 

2255 

2220 

0.2 

r 

29     >        > 

1870 

1790 

2.0 

9  maggio  • 

2260 

2340 

0.35 

7  genn.  1904 

2050 

1760 

2.25 

21     »        • 

2495 

2625 

0.5 

22     »        • 

2145 

1890 

l5 

3  giugno  • 

2535 

2365 

0.75 

8  febb.     » 

2260 

1770 

3.0 

15     1         • 

2440 

2370 

1.0 

7  marzo    • 

2450 

1865 

3  5 

4  luglio     ■ 

2380 

2500 

1.25 

31     1        • 

2410 

2090 

4.0 

18     ■        I 

2430 

2485 

1  5 

25  aprile    • 

2400 

2040 

4.5      • 

17  maggio  1 

2500 

2090 

5  0 

4  agosto    1 

2410 

2570 

2.0 

ww 

7  giugno  > 

2500 

2250 

5  0 

27     »        • 

2600 

2650 

2  0 

^  -  ^,. 

e 

11     1        » 

.  • 

•  • 

2DML 

4  ottobre  ■ 

2450 

2560 

2.5 

str.  A 

* 

27     •        1 

• . 

2580 

3 

13     1        1 

morto 

e  • 

^ 

• 
31     >        1 

•  • 

•  • 

3DML 

4  luglio    B 

•  . 

2180 

5.0 

^ 

« 

str.il 

5  agosto    9 

• 

• . 

2230 

5.0* 

2  novem.  i 

.2410 

morto 

T 

7  settem.  • 

.  • 

2140 

5.0 

9     •        •• 

•  • 

• . 

2DML 

12  ottobre  » 

• . 

2300 

5.0 

str.  A 

7  novem.  i 

.  • 

2370 

5.0 

11     •        • 

morto 

•  • 

16     •        • 

.  • 

2380 
soprav- 

2DML 
str.  B 

• 

vive 
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Conigli  trattati  con  la  streptotricea  b.  • 


EPOCA 

Poso 

Quantità 

di  cultura 

inoculata 

in  cmc. 

EPOCA 

Peso 

Quantità 
di  cultura 
inoculata 

inomc 

1» 

8» 

!•       2* 

!• 

•  «• 

• 

24  ottob.1903 

1800 

1530 

1  '  1 

7  marzo  1904 

2180 

1710 

3.5 

27     >        > 

1890 

1550 

)   e 

• 

31     >         1 

1980 

1720 

4.0 

1 

2  novem.  • 

• 

1670 

1525 

'- 

1 

■ 

1 
26  aprile    » 

1890 

1615 

^.5 

20     1         » 

1890 

1520 

3 

2 

6 

17  maggio  1 

2040 

1805 

5.0 

2  dioem.  i 

1800 

1 

1490 

0.25    ' 

U 

7  giugno  1 

1945 

1750 

5.0 

0 

7     »        1 

1820 

1530 

1 
0.5    3 

11     •         • 

-  .  • 

• . 

2DML  5.0 
str.  A 

14     «        » 

1900 

1565 

0.66  0.33 

13     1        1 

morto 

•  » 
• 

• 
19     t        > 

1925 

1545 

1.0 

4  luglio    1 

.  • 

1700 

5.0 

24     B         • 

1900 

1590 

1.5 

5  agosto    1 

• . 

1795 

5.0 

29     1        > 

1940 

1650 

2.0 

7  settem.  • 

•  • 

1740 

5.0 

7  genn.  1904 

1890 

1675 

2.5 

12  ottobre  • 

•  • 

1850 

5.0 

22     1        1 

2020 

1800 

2.5 

7  novem.  i 

• . 

1875 

5.0 

7  febb.     » 

1995 

1700 

3.0 

16     1        1 

•  • 

soprav- 

•2DML 

% 

vive 

str.  B 

Ho  fatto  sempre  Tautopsia  dei  conigli  morti,  ed  ho  trovato  le 
note  anatomo-patologiche  proprie  delle  streptotrìeee  relative.  L'esame 
del  sangue  mi  ha  fatto  in  tatti  i  casi  riscontrare  la  presenza  della 
streptotricea,  che  doveva  presumere  avere  causato  la  mort&,  mentre 
non  ho  mai  rinvenuto  quella,  verso  la  quale  1  conigli  erano  immu- 
nizzati. Ho  tenuto  in  osservazione,  almepo  per  un  altro  mese  dal- 
l'ultimo trattamento,  ì  conigli  sopravvissuti. 

Ho  saggiato  il  potere  agglutinante  del  siero  del  sangue  di  tutti 
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i  conigli  immunizzati,  estraendo  questo  dalle  rene  marginali  delle 
orecchie,  ed  ho  costantemente  trovato  che,  mentre  il  siero  nel  rap- 
porto 1 :  200  dava  in  breve  tempo  una  forte  agglutinazione  con  cul- 
ture fresche  in  brodo  della  stessa  streptotricea^  con  la  quale  erano 
stati  immunizzati  i  relativi  conigli,  non  ne  dava  alcuna  nel  rap- 
porto 1 :  50  con  l'altra  streptotricea  patogena.  Non  ho  potuto  proce- 
dere a  prove  di  agglutinazione  con  le  culture  di  streptotricee  non 
patogene,  perchè  non  sono  riuscito  ad  ottenere,  per  quanto  le  agi- 
tassi assai  di  frequente  e  le  facessi  crescere  lentamente  a  temperatura 
poco  adatta  al  loro  sviluppo^  l'intorbidamento  del  brodo.  D  siero 
di  sangue  dei  conigli,  trattati  con  le  streptotricee  non  patogene,  non 
agglutinava  (1 :  50)  le  culture  delle  patogene. 

Salassai  il  coniglio  6^,  immunizzato  con  la  streptotricea  A,  per 
fare  un  tentativo  di  sieroterapia  verso  una  streptotricea  poco  viru- 
lenta, col  siero  di  un  coniglio  fortemente  immunizzato  con  una 
streptotricea  molto  virulenta.  I  tentativi  di  sieroterapia  verso  la 
stessa  streptotricea,  che  era  servita  ad  immunizzare  gli  animali, 
dai  quali  si  ricavava  il  siero,  erano  già  riusciti  negativi  al  Di 
Donna  (1).  Anche  la  mia  esperienza  ebbe  esito  negativo,  in  quanto 
un  coniglio  di  gm.  1570,  inoculato  contemporaneamente  con  cmc.  4 
di  siero  nella  vena  marginale  e  con  2  DML  di  streptotricea  B  nella 
cavità  pleurica,  mori  il  giorno  dopo. 

Credo  di  potei'e  riassumere  nel  seguente  modo  i  principali  risul- 
tati delle  mie  esperienze: 

1.  È  possibile  immunizzare  fortemente  i  conigli  con  streptotricee 
patogene. 

2.  /  conigli,  immunizzati  verso  una  specie  di  streptotricea  molto 
virulenta^  presentano  un  certo  grado  d'immunità  verso  un'altra  specie 
patogena  meno  virulenta.  Il  caso  inverso  non  si  verifica. 

3.  /  conigli  trattati  con  ripetute  inoculazioni  di  streptotricee  non 
patogene  (str.  alba),  presentano  un  certo  grado  di  immunità  verso  una 
specie  patogena  poco  virulenta  e  non  ne  presentano  alcuno  verso  una 
specie  molto  virulenta. 

4.  //  siero  di  sangue  dei  conigli,  immunizzati  con  una  specie  di 
streptotricea,  agglutina  la  stessa  streptotricea  e  non  un^altra  di  specie 
differente. 


(1)  Loc.  cit. 


Istituto  d'Igiene  della  R.  Università  di  Boha 

•  '  = 


Contributo  allo  stadio  dei  veleni  del  b.  eoli  eommane 

per  il  Dott.  HABIO  LETI  DELLA  YIDÀ,  Assistente. 


Le  infezioni  che  riconoscono^ come  fattori  etiologici  il  b.  typhij  il 
d.  dfsenterkttm  e  il  b,  coli  commune  presentano  tali  sindromi  morbose 
da  far  pensare  all'azione  di  sostanze  tossiche  specifiche.  Ed  è  perciò 
*  che  patologi  e  batteriologi  hanno  rivolto  la  loro  attività  a  ricercare, 
'nelle  colture  di  quei  microrganismi,  i  veleni  ai  quali  si  potessero 
imputare  la  reazione  generale  e  le  affezioni  tossiche  secondarie. 

Alcuni,  prendendo4>er  esempio  quanto  si  verifica  per  il  batterio 
difterico  e  per  il  bacillo  dCl  tetano,  hanno  studiato  le  proprietà  dei 
filtrati  delle  brodocolture  ;  altri  hanno  indagato  gli  effetti  della  inie* 
zione  di  sostanze  tossiche  ottenute  con  vari  trattamenti  dai  corpi  bat- 
terici. 

Così,  per  citare  soltanto  i  principali  studi,  abbiamo  avuto  per  il 
b.  del  tifo  la  tossina  di  Sanarelli  (21)  e  quella  di  Chantemesse  (10), 
per  il  disenterico  quella  di  Celli  e  Scala  (7)  e  Celli  e  Valenti  (8), 
per  ìl*b.  coli  i  veleni  ottenuti  da  Buchner  (5),  Gilbert  (12),  Eoger  (19), 
Cesaris-Demel  e  Orlandi  (9),  Celli  e  Scala  (7). 

•  Soltanto  oggi  però,  dopo  i  molti  studi  fatti  sui  veleni  batterici, 
siamo  in  grado  di  orizzontarci  fra  i  risultati,  molte  volte  contrad- 
dittori, di  tante  ricerche. 

Si  è  dato  con  molta  facilità  il  nome  di  tossina  a  qualunque  so- 
stanza tossica  ottenuta  da 'colture  di  microrganismi  patogeni.  Ora 
questo  nome  va  riservato  ai  velei^i  di  un  jiumero  limitato  di  germi, 
veleni  che  nei  loro  caratteri,  nel  loro  modo  di  produzione,  nella 
azione  sugli  animali,  presentano  una  somma  di  tali  proprietà  da 
individualizzare  quel  gruppo  di  sostanze  tossiche  al  quale  apparten- 
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gono  il  veleno  del  b.  della  difterite,  del  tetano,  del  carbonchio  sin- 
tomatico (Schattenfroh  e  ^rassberger).  Accanto  a  questa  prima 
serie  di  veleni  abbiamo  quei  prodotti  venefici  provenienti  dal  disfa- 
cimento dei  corpi  batterici,  specifici  anch'essi  del  microrganismo 
che  li  ha  prodotti,  ma  che  per  molte  proprietà  devono  essere  tenuti 
disgiunti  dalle  vere  tossine  :  e  questi  sono  stati  detti  endotossìne. 
Inoltre  tutti  i  germi;  patogeni  e  non  patogeni,  contengono  nel  ioro 
protoplasma  un  veleno,  non  specifico^  ad  azione  cumulativa,  chia- 
mato ora  nncleinUj  ora  proteina^  e  la  cui  presenza,  in  condizioni 
speciali,  si  può  rendere  manifesta,  si«  con  i  germi  che  danno  vere 
tossine,  sia  con  quelli  che  agiscono  mercè  endotossine  (*). 

Era  necessario  che  brevemente  espellessi  questi  concetti  (16,  26) 
affinchè  ci  si  possa  rendere  ragione  del  nuovo  orientamento  che 
hanno  preso  gli  studi  per  ricercare  nelle  colture  dei  microrganismi 
quei  veleni,  ai  quali  si  deise  da  una  parte  *l'azione  tossica,  dall'altra 
lo  stabilirsi  dell'immunità  acquisita. 

La  ricerca  di  una  endotossina  è  stata  alacremente  proseguita 
negli  ultimi  due  anni  per  il  b.  del  tifo.  Provocando  una  autoliai 
dei  corpi  batterici  [Brieger  (2),  Schiltze  (22),  Conradi  (11),  Brieger  e 
Mayer  (34)],  o  triturando  i  germi  a  bassissime  temperature  [Macfa- 
dyan  e  Eowland  (13-15),  Bassenge  e  Mayer  (1)],  gli  sperimentatori' 
hanno  ottenuto  volta  a  volta  delle  sostanze  ora  molto,  ora  poco  tos- 
siche, ma  tutte  capaci  di  indurre  nell'organismo  degli  animali  trat- 
tati una  specifica  reazione,  con  la  produzione  di  anticorpi.  D'altra 
parte  però  alcuni  ammettono  ancora  che  questi  veleni  poca  azione 
esplichino  nella  infezione  tifosa  [Bassenge  e  Mayer  (1)]  e  dai  sem- 
plici filtrati  di  brodoculture  dicono  di  aver  ottenuto  veleni  che  con- 
sidericno  come  tossine  solubili  del  b.  del  tifo  [Rodet,  Lagrlffoul  e 
Wathy  (18),  M.  e  M.me  Werner  (25)]. 

Per  quanto  riguarda  il  b.  dissenterico,  oUre  ai  primi  lavori  dì 
Celli  e  Scala  (7)  e  di  Celli  e  Talenti  (8),  i  quali  avevano  chramato 
il  veleno  del  dissenterico  tossiproteina^  conosciamo  quelli  recentis- 
simi delConradi  (11),  del  Todd  (23)  e  del  Rosenthal  (20);  questi  due 
ultimi  autori  parlano  di  una  vera  tossina  del  b.  dissenterico. 

Per  il  b,  coli  le  ricerche  negli  ultimi  anni  sono  state  meno  nu- 
merose; e  citerò  soltanto  quelle  di  Yaughan  (24),  che  avrebbe  otte- 
nuto una  tossina  intracellulare,  e  quelle    del  Carega  (6),  che  analo- 


(*)  Secondo  Wolff  (26)  le  proteine  non  sarebbero  altro  che  endotossine 
alterate  per  tal  modo  dai  trattamenti  subiti,  che  hanno  perduto  alcune  delle 
loro  proprietà. 
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gamente  a  quanto  ha  fatto  il  Paladino*Blaiidini  (17)  per  il  b.  di 
Eberth,  ha  isolato  dai  filtrati  delle  brodoooltore  di  b,  eoli  ana  nu- 
cleoalbumina  e  una  nucleina. 

Con  grande  probabilifà  le  differenze  fra  i  risultati  dei  vari  au- 
tori sono  dovute  a  differenze  di  grado. 

Nelle  brodocolture  dei  b.  del  tetano  e  della  difterite  un  certo 
numero  di  batteri  è  sicuramente  destinato  a  morire^  e  nel  liquido 
fii  trovano  perciò  i  costituenti -del  loro  corpo  cellulare.  Che  tali  costi* 
tuenti  esistano  ed  abbiano  un'azione  tossica  lo  prova  quel  feno- 
meno che  va  sótto  il  nome  di  paradosso  di  Behring  ;  ma  che  essi 
rappresentino  la  parte  minima  dei  veleni  che  si  trovano  nei  filtrati 
delle  brodocolture,  è  dimostrato  dal  fatto  che  nella  immunizzazione 
<^omune  degli  animali  sieroproduttori  non  si  ottiene  un  siero  batte- 
riolitico.  Così  pure  nelle  brodocolture  di  altri  germi  per  i  quali 
non  si  può  dimostrare  la  presenza  di  una  tossina  solubile,  questa 
forse  esisterà,  ma  in  così  piccola  quantità  da  non  essere  rilevabile 
con  gli  esperimenti. 

Per  avere  una^ispo^ta  intorno  all'esistenza  ed  alla  natura  dei 
veleni  del  b.  coli  commune  mi  parve  conveniente  non  già  di  ricor- 
rere a  complicati  mezzi  di  estrazione,  ma  di  studiare  quanto  si  ot- 
tiene filtrando  le  brodocolture,  e,  a  seconda  delie  proprietà  dei  fiU 
trati^  ascrivere  questi  all'una  o  all'altra  categoria  di  veleni. 

Questo  è  quanto  mi  sono  accinto  a  fare. 


SCEI^A  DELLO   STIPITE   DI  B.   COLI. 

Era  necessario  anzitutto  che  io  avessi  uno  stipite  di  b,  coli  for- 
nito di  forte  potere  tossico,  e  quindi  ho  preso  in  esame  vari  b.  coli 
di  diversa  provenienza. 

Sapendosi  da  vari  studi  che  nella  infezione  tifosa  i  b,  coli  dello 
intestino  sono  fortemente  esaUati,  sperimentai  dapprima  su  due 
stipiti  di  b'  coli  isolati  dalle  feci  di  individui  malati  di  tifo  addo- 
minale. » 

Ho  quindi  isolato  un  b.  coli  dalle  feci  di  un  cavallo  e  dagli 
escrementi  di  una  vacca  ;  è  nota  infatti  l'alta  virulenza  e  la  tossicità 
del  b.  del  colon  di  parecchi  animali  erbivori. 

Finalmente  ho  saggiato  un  b.  coli  isolato^  dalle  feci  di  un  bam- 
bino malato  di  enterocolite.  « 

Fra  tutti  questi  stipiti  quello  che  più  degli  altri  si  dimostrò  vi- 
rulento fu  l'ultimo,  quello  cipè  isolato  dalle  feci  del  bambino;  e  con 
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questo  io  ayeyo  incominciato  le  mìe  esperienze,  allorché  dal  profes- 
sore Livio  Vincenzi  fa  mandato  in  questo  Istituto  un  batterio  iso- 
lato a  Sassari  dalle  eYacuazìoni  di  un  individuo  malato  di  enterite 
dissenteriforme,  e  che  per  le  sue  proprietà*  morfologiche,  colturali 
e  biologiche  fu  riconosciuto  essere  il  b.  coli  commune. 

Questo  germe  è  dotato  di  un  forte  potere  virulento,  e  tale  si  man- 
tiene per  lungo  tempo,  coltivandolo  nei  terreni  artificiali  di  coltura; 
proprietà  questa  di  grande  valore  per  i  miei  scopi.  Di  esso  mi  sono 
perciò  servito  in  tutte  le  ulteriori  ricerche. 


Scelta  del  tebbeno  di  coltura. 

•Base  di   tutti  1  terreni   è  stato  l'infuso  di  carne  di  cavallo  o  di 
vacca,  con  l'aggiunta  di  alcune  di  quelle  sostanze  che  comunemente 
si  usano  nell'allestimento  delle  coltare  dei  microrganismi. 
Ho  preparato  in  fìaschetti  250  cmc.  di  : 

infuso  di  carne  di  cavallo,  con  l'aggiigita  dall'I  7o  ^  peptone 
Witte  e  del  0.  50  7o  di  Na  CI  ; 

infuso  di  carne  di  vacca,  con  l'aggiunta  dell'I  ^/^  di  peptone 
^itte  e  del  0. 50  7^  di  Na  CI  ; 

infuso  di  carne  di  cavallo,  con  l' aggiunta  del  2  7o  ^^  E^^' 
cesio,  dell'I  7^  di  peptone  Witte,  del  0. 50  7o  di  Na  CI  ; 

infuso  di  carne  di  cavallo,  con  l'aggiunta^ del  2  7o  di  glu- 
cosio, dell'I  7^  di  lattosio,  dell'I  7^  di  peptone  Witte,  del  0. 50  7o 
di  Na  CI  ; 

infuso  di  carne  di  vacca,  con  l'aggiunta  del  2  7o  di  glucosio, 
dell'I  7o  di  lattosio,  dell'I  7o  di  peptone  Witte,  del  0.  50  7^  di  Na  CI. 
Le  differenze  della  tossicità  dei  filtrati  non  sono  molto  notevoli 
per  le  brodocolture  fatte  in  questi  diversi  terreni.  Però,  a  parità 
di  condizioni,  l'aggiunta  degli  idrati  di  carbonio  agisce  favorevol- 
mente sulla  tossicità  del  materiale. 

Se  si  coltiva  il  b.  coli  in  brodo  ordinario  e  in  bro4o  tattosato  e 
glucosato,  e  quindi  si  inoculano  le  brodocolture  in  due  cavie,  non 
vi  è  differenza  nella  dose  minima  letale  fra  il  materiale  prove- 
niente dai  due  terreni  di  coltura.  In  questo  caso  «la  morte  dell'ani- 
male è  dovuta  alla  infezione  più  che  alla  intossicazione,  e  il  b.  coli 
seminato  in  brodo  lattqg^to  e  glucosato  non  diviene  più  virulento. 
Parimenti,  se  si  fanno  in  serie  parecchi  passaggi  del  b.  coli  in  ter- 
reni zuccherati,  si  può  dimostrare  che  la  virulenza  del  Hiicrorga- 
nismo  non  è  affatto  aumentata.  Invece  i  filtrati  di  una  brodocoltura 
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comnne  e  di  una  coltura  in  brodo  zucoherato  dello  stesBO  b,  coli 
agiscono  un  po'  direrBamente^  in  quanto  che  quello  proveniente  dalla 
seconda  esplica  la  sua  azione  più  prontamente  e  in  minor  dose  che 
quello  proveniente  dalla  prima.  Nelle  colture  con  l'aggiunta  di  idrati 
di  carbonio  il  b,  coli  è  quindi  capace  di  liberare  in  maggior  copia 
sostanze  tossiche. 


SCUOTIMBNTO,  ETÀ  DELLA  COLTUBA. 

Influenza  deWossigeno. 

Le  colture  sono  state  tenute  in  termostato  alla  temperatura  di 
37^  G.  Alcune  furono  lasciate  a  sé,  altre  sottoposte  ad  uno  scuoti- 
mento per  10-20  minuti,  una  o  due  volte  al  giorno.  • 

Ho  sperimentato  su  colture  sviluppatesi  in  presenza  dell'ossigeno 
atmosferico,  e  su  altre  nelle  quali  avevo  praticato  un'aspirazione 
fino  ad  una  presBione  negativa  di  440  mm.  Hg.,  per  avvicinarmi 
alle  condizioni  di  relativa  anaerobiosi  che  si  verificano  nel  tubo 
gastro-enterico. 

Ho  eseguito  la  filtrazione  di  colture  di  5,  di  10-14,  di  22  e  di 
30  giorni. 

Dalle  ricerche  comparative  fatte  con  filtrati  di  brodocoltura  cui 
avevo  sottoposto  a  queste  varie  condizioni,  è  risultato: 

che  lo  scuotimento  ha  una  certa  azione  favorevole  sulla  tos- 
sicità dei  filtrati  di  brodocolture  comuni  ;  non  ha  quasi  affatto  im- 
portanza invece  per  le  brodocolture  ia  terreni  zuccherati  ; 

che  la  condizione  di  aereobiosi  è  più  favorevole  che  quella 
di  anaereobiosi  a  dare  filtrati  tossici  ; 

che  una  grande  importanza  ha  l'età  della  brodocoltura  :  i  ri- 
sultati migliori  si  ottengono  col  filtrato  di  brodocolture  tenute  a 
37^  C.  per  10-14  giorni;  la  tossicità  va  crescendo  nelle  colture  fino 
al  10^  giorno,  e  dopo  il  14^  a  poco  a  poco  va  diminuendo. 

Trattamenti  delle  BRODOcoLTrRE  dopo  lo  sviltjppo. 

Ho  trattato  a  volte  le  brodocolture,  prima  di  procedere  alla  fil- 
trazione, con  mezzi  chimici  e  fisici  capaci  di  aumentare  la  autolisi 
dei  batteri. 

Ho  saggiato  sul  b,  coli  soluzioni  di  Na  CI  di  varia  concentra- 
zione, e  per  mezzo  di  preparati  microscopici  comparativi  ho  deter- 
minato essere  la  soluzione  al  4  Vo  <l^ella  che  esercitava  sui  germi 
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la  masBima  azione  batteriolitica.  Ho  aggiaato  perciò  alle  brodocol- 
ture già  sviluppate,  iu  parti  uguali,  una  soluzione  Na  Ci  all' 8  ^/^  e 
ho  tenuto  tale  miscela  a  37^  C.  per  24  \  dopo  di  che  procedevo 
alla  filtrazione. 

D'altra  parte  prima  di  filtrare  ho  sottoposto  alcune^  brodocolture 
all'azioue  del  calore,  mantenendole  ad  una  temperatura  di  56°  C. 
per  12»». 

Nò  in  tal  caso,  nò  col  mezzo  su  descritto  ho  potuto  avere  un 
filtrato  che  fosse  più  tossico  di  quello  proveniente  da  brodocolture 
in  terreni  zuccherati. 

In  questi  avviene  bensì  una  autolisì,  e  lo  si  può  dimostrare 
paragonando  un  preparato  a  fresco  o  colorato  di  una  brodocoltura 
comune  e  di  una  brodocoltura  in  terreni  contenenti  idrati  di  car- 
bonio :*ma  ò  questa  una  lieve  batteriolisi,  che  si  stabilisce  gradata- 
mente durante  lo  sviluppo  dei  germi. 


Filtrazione.  —  Animali  da  esperimento. 

Mi  sono  servito  delle  candele  di  porcellana  che  vanno  sotto  il 
nome  di  filtri  Silberschmidt,  o  dei  filtri  Beichel-Maassen,  promuo- 
vendo la  filtrazione  merco  l'aspirazione  ottenuta  con  la  pompa  a 
caduta  d'acqua,  ad  una  pressione  negativa  di  540-660  mm.  Kg. 

Il  filtrato,  dopo  che  mi  ero  convinto  della  sua  sterilità,  s'inocu- 
lava in  conigli;  gatti  e  cavie,  sotto  cute,  nel  peritoneo  e  nelle  vene. 

Il  migliore  reattivo  biologico  per  dimostrare  e  valutare  l'azione 
tossica  dei  filtrati  fu  la  cavia  (del  peso  di  200-250  gr.),  e  la  via 
prescelta  d'inoculazione  fu  quella  sottocutanea. 


Proprietà  dei  filtrati  di  brodocolture  del  b,  coli. 

La  inoculazione  sottocutanea  nella  cavia  ò  seguita  costantemente 
da  una  sindrome  morbosa  che  si  manifesta  brevissimo  tempo  dopo 
la  iniezione. 

L'animale  si  fa  triste,  apatico,  non  risponde  più  vivamente  agli 
stimoli,  perde  del  tutto  l'appetito;  spesso  presenta  grave  dispnea; 
in  tale  stato  si  può  mantenere  per  uno  o  due  giorni,  poi,  a  seconda 
della  dose  del  materiale  inoculato,  l'animale  a  poco  a  poco  si  rista- 
bilisce, oppure  viene  a  morte. 

In  questo  caso  alla  autopsia  si  riscontrano  delle  alterazioni  ana- 
tomiche sempre  costanti,  nel  punto  di  inoculazione   e  negli  organi. 
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Si  nota  una  Tasta  infiltrazione,  edematoso-emorragica  proprio  in 
corrispondenza  del  punto  dove  fu  praticata  l'iniezione,  diffluente, 
gelatinosa  tutto  all'intorno  per  una  vasta  zona.  Le  ghiandole  linfa- 
tiche, specialmente  le  prossimiori,  sono  noteYolmente  iperemiche  ed 
infiltrate.  Nella  cavità  peritoneale  vi  è  una  quantità  più  o  meno 
notevole  di  liquido  limpido^  ora  citrino  chiaro,  ora  rossastro:  pa- 
rimenti si  nota  versamento  nelle  pleure.  Il  peritoneo  parietale  ed 
il  viscerale  appaiono  iniettati.  L'intestino  tenue  è  congesto;  non  vi 
sono  lesioni  nella  mucosa. 

I  reni,  il  fegato  sono  congesti;  la  milza,  non  aumentata  di  vo- 
lume, è  vivamente  iperemica  e  spesso  presenta  infarti  emorragici. 
Le  capsule  surrenali  sono  rigonfie,  iperemiche,  e  vi  si  scorgono  spesso 
emorragie  nella  zona  più  interna  della  sostanza  corticale.  Frequen- 
temente si  ha  grave  congestione  polmonare.  Iperemia  si  nota  nelle 
meningi  e  nella  sostanza  cerebrale. 

Queste  lesioni  da  una  parte  ricordano  quelle  dovute  alle  inocu- 
lazioni di  vere  tossine  (versamenti  nelle  cavità^  lesioni  delle  capsule 
surrenali);  dall'altra  sono  eguali  a  quelle  che  conseguono  alla  inie- 
zione di  corpi  batterici  (alterazioni  locali). 

La  morte  è  più  o  meno  rapida,  le  lesioni  più  o  meno  gravi,  a 
seconda  della  dose  del  filtrato  iniettata;  talora  questa  proporzio- 
nalità è  veramente  notevole.  Riporto  dal  protocollo  di  laboratorio 
la  storia  di  alcune  cavie,  che  valga  come  esempio. 

Cavia  12,  Inoculazione  sotto  cute  di  6  cmc.  del  filtrato  sterile  di  una  col- 
tara  in  brodo  glucosato  di  h»  coli.  Morta  dopo  4  ore.  Presenta  vasta  infil* 
traaione  emorragica  del  sottocutaneo  nel  punto  di  inoculazione,  gelatinosa 
allUntomo.  Scarso  liquido  nel  cavo  peritoneale.  Congestione  di  tutti  gli 
organi. 

Cavia  13.  Inoculazione  come  sopra  di  4  cmc.  Morta  dopo  6  ore.  Infiltra- 
ziane  emorragica  e  gelatinosa  del  sottocutaneo.  Discreta  quantità  di  liquido 
nella  cavità  addominale.  Congestione  di  tutti  gli  organi,  emorragie  nella 
milza  e  nelle  capsule  surrenali. 

Cavia  14.  Inoculazione  come  sopra  di  2  cmc.  Morta  dopo  10  ore.  Beperto 
anatomico  come  la  precedente. 

Cavia  15.  Inoculazione  come  sopra  di  2  cmc.  Morta  dopo  12  ore.  Reperto 
anatomico  come  la  precedente. 

Cavia  16.  Inoculazione  come  sopra  di  0. 75  cmc.  Morta  dopo  40  ore.  Re- 
perto anatomico  come  la  precedente. 

Cavia  17,  Inoculazione  come  sopra  di  0.50  cmc.  Dopo  aver  presentato 
nel  primo  giorno  sintomi  di  abbattimento  e  anoressia  completa,  si  rista- 
bilisce. 

Non  sempre  però  ho  ottenuto  dei  filtrati  che  a  dosi  così  piccole 
fossero  letali.  Con  brodocolture  della  stessa  composizione,  tenute  in 
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termostato  per  un  egual  namero  di  giorni,  ho  avuto  a  volte  dei  fil- 
trati che  uccidevano  le  cavie  nella  quantità  di  1  cmc,  mentre  altre 
volte  la  dose  minima  letale  era  di  4-5  cmc,  senza  che  io  potessi 
scoprire  alcuna  causa  di  questa  differenza. 

La  dose  minima  letale  per  la  cavia  di  200-250  gr,  nei  filtrati 
freschi  ha  oscillato  sempre  fra  0,  75  cmc.  e  5  cmc. 

Le  inoculazioni  di  piccole  dosi  di  veleno^  inferiori  alla  dose 
minima  letale,  ripetute  parecchie- volte,  determinano  negli  animali 
trattati  un  notevole  dimagrimento. 

Biporte  il  peso  di  5  conigli,  in  3  dei  quali  ho  praticato  a  giorni 
alterni,  per  la  durata  di  15  giorni,  inoculazioni  di  3  cmc.  del  fil- 
trato di  brodocoltura  del  b.  coli  (D.  M.  L.  per  la  cavia  5  cmc). 


ANIMA.LI 


Peso 
iniziale 


Dopo  10  giorni 


peso 


differenza 


Dopo  tre  tettimane 


peso 


differenza 


Coniglio  4 
Coniglio  5 
Coniglio  6 


gr.  1075 


gr.  1115 
gr.  1120 


960 
930 
980 


—  115 

—  185 

—  140 


920 
930 
890 


-  155 

-  185 

-  230 


Coniglio  7  (ooDtrollo)  .    .    . 
Coniglio  8  (controllo)  .    •    . 


gr.  1025 

990 

-  35 

1100 

gr.  1055 

1090 

4-  35 

1000 

+     75 


—     55 


n  veleno  contenuto  nei  filtrati  delle  brodocolture  perde  molto 
della  sua  tossicità  col  tempo,  anche  se  mantenuto  ad  una  bassa 
temperatura  e  riparato  dalla  luce,  e  malgrado  l'aggiunta  di  acido 
fenico,  di  toluolo,  di  timolo.  Quello  stesso  filtrato  che  uccideva  le 
cavie  nella  quantità  di  0.  75  cmc  due  giorni  '  dopo  la  filtrazione, 
inoculato  dopo  8  giorni  non  uccideva  più  se  non  nella  dose  di 
5  cmc,  e  dopo  15  giorni  nella  dose  di  7  cmc 

Per  contro  il  veleno  contenuto  nel  filtrato  è  molto  resistente  aUe 
alte  temperature;  ecco  riassunti  in  una  tabella  i  dati  desunti  dalla 
inoculazione  del  filtrato  sottoposto  alla  azione  di  alte   temperature. 
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Numero 

Trattamento 
del  filtrato 

Esito 
della  ÌDoculazione 

• 

d*  ordine 

Temperatara 

Durata 

Lesioni  anatomiche 

Cavia  24 

* 
e  • 

•  • 

f  dopo  12  ore 

Lesioni  locali  notevoli;  versamento  nelle 
cavità;  iperemia  dei  vari  organi;  conge- 
stione polmonare;  emorragie  nella  milza 
e  capsule  surrenali. 

1     25 

+    56«C 

1  ora 

t     »     16   • 

Come  la  precedente. 

1     26 

+  68^0 

1  ora 

• 

t     •     16   • 

Lesioni  locali  come  la  precedente;  non 
versamento  nelle  cavità;  congestione  di 
tutti  gli  organi;  emorragìe  nelle  cap- 
sule surrenali. 

•     27 

+ 100^  C 

15' 

t     »     20   • 

Lesioni  locali  meno  estese;  le  altre  lesioni 
come  nel  caso  precedente. 

1     28 

idem 

30' 

t     •     24   ■ 

Come  la  precedente. 

■     29 

idem 

1  ora 

t     •     16   • 

Lesioni  locali  limitate;  congestione  di 
tutti  gli  organi. 

■     30 

idem 

idem 

f     •     24   • 

Come  la  precedente. 

1     31 

idem 

2  ore 

sopravvive 

Infiltrazione  in  corrispondenza  del  punto 
di  iniezione,  dolentissima;  scompare  nel 
3®  giorno. 

1     32 

idem 

3  ore 

idem 

Infiltrazione  locale  meno  notevole  della 
precedente;  la  palpazione  sembra  riu- 
scire meno  dolorosa;  va  diminuendo  e 
scompare  nel  3^  giorno. 

Trattando  il  filtrato  con  alcool  si  ottiene  un  precipitato  abbon- 
dante, che  raccolto  sn  carta  da  filtro  e  disciolto  in  acqua  distillata 
si  dimostrò  pochissimo  tossico.  Bisogna  quindi  inferirne  che  le  so- 
stanze che  si  trovano  nel  filtrato  o  siano  state  alterate  per  il  trat- 
tamento  con  l'alcool,  o  non  siano  state  precipitate  se  non  in  parte. 


Yelbni  secondari. 


Ho  ricercato  se  nei  filtrati  fossero  contenuti  dei  Teloni  secondari, 
e  ho  fermato  principalmente  la  mia  attenzione  sul  potere  piogeno  e 
sul  potere  emolitico. 

In  quanto  al  primo,  le  lesioni  che  si  riscontrano  negli  animali 
inoculati  per  sé  sole  bastano  a  negarlo.  Malgrado  la  infiltrazione 
notevole  non  vi  è  mai  traccia  di  suppurazione,  e,  variando  la  dose 
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mutando  il  punto  di  iniezione  per  ricercare  un  luogo  fayorerole  per 
le  condizioni  anatomiche  del  sottocutaneo,  non  mi  è  mai  riuscito  di 
ottenere  la  formazione  di  un  ascesso. 

In  quanto  ad  una  emolisina  le  prove  istituite  con  emazie  di 
cavia  e  di  coniglio  mi  permettono  di  rispondere  che,  per  lo  meno 
verso  il  sangue  di  questi  due  animali,  il  filtrato  delle  brodocolture 
del  b.  coli  non  ha  alcuna  azione  emolitica. 


Immunizzazione. 

Inoculando  a  cavie  dosi  di  filtrato  inferiori  alla  dose  minima 
letale,  si  determina  nel  siero  di  quelle  la  produzione  di  anticorpi. 

Con  le  prove  in  viiro^  mescolando  il  siero  di  cavia  trattata  con 
un'ansa  normale  di  agarcoltura  del  b.  coli^  e  riportando  al  volume 
di  un  centimetro  cubo  con  soluzione  al  0. 85  7o  ^ì  ^^  ^\  ^ì  P^^ 
dimostrare  che  il  siero  possiede  proprietà  agglutinanti  e  battericide  ; 
non  in  altissimo  grado,  ma  ben  manifeste  qualora  si  faccia  il  con- 
fronto con  le  proprietà  del  siero  di  cavia  normale. 

Invece,  mescolando  la  dose  letale  del  filtrato  insieme  con  il  siero 
di  cavia  trattata  ed  inoculando  la  miscela  ad  una  cavia  normale, 
non  solo  non  si  salva  questa  da  morte,  ma  né  si  ottiene  alcun 
ritardo  nella  morte,  nò  le  alterazioni  anatomiche  sono  meno  gravi 
di  quelle  che  si  hanno  per  l'inoculazione  del  filtrato  puro;  il  siero 
non  ha  dimostrato  adunque  di  avere  alcun  potere  antitossico. 


Natura  del  veleno. 

Se  noi  raggruppiamo  tutte  le  proprietà  che  mano  a  mano 
abbiamo  studiato  nei  filtrati  delle  brodocolture  di  b,  coli^  veniamo  a 
raccogliere  una  somma  di  criteri  per  ascrivere  il  veleno  ottenuto  al 
gruppo  delle  endotossine. 

La  tossicità  massima  nei  filtrati  di  colture  vecchie  di  10-14  giorni 
e  via  via  digradante  con  l'invecchiamento  della  coltura,  la  maggior 
produzione  di  veleni  quando  con  lo  scuotimento  si  agevoli  il  disfa- 
cimento dei  batteri  o  quando  con  l'aggiunta  di  zuccheri  nel  brodo 
si  favorisca  la  autolisi  dei  microrganismi,  parlano  in  favore  della 
ipotesi  che  i  veleni  che  si  diffondono  nel  liquido  provengano  dallo 
stesso  corpo  batterico. 

I  filtrati  si  dimostrano  tossici,  ma  non  in  dosi  piccole  come  il 
filtrato  di  una  coltura  del  bacillo  del  tetano,  della  difterite,  del  car- 
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bonchio  sintomatico  ;  ora  la  azione  notevole  esplicata  da  dosi  minime 
è  un  carattere  che  possiedono  solo  le  tossine  secreto. 

Alla  inoculazione  non  segue  un  periodo  di  incubazione  durante 
il  quale  l'animale  mostri  di  non  risentirsi  affatto  del  materiale 
iniettato;  ma  i  fenomeni  di  intossicamento  compaiono  quasi  subito 
dopo  la  inoculazione  stessa. 

Q-li  animali  trattati  con  il  filtrato  di  b,  coli  reagiscono  dando 
luogo  alla  formazione  non  di  anticorpi  aniitossici,  ma  soltanto  di  an- 
ticorpi agglutinanti  e  batteriolitici. 

Tutti  questi  caratteri,  ai  quali  si  deve  anche  aggiungere  la  note- 
volissima resistenza  alle  alte  temperature,  furono  dimostrati  propri 
delle  endotossine,  o  veleni  estratti,  e  sono  appunto  i  criteri  che  le 
differenziano  dalle  tossine  propriamente  dette,  o  veleni  secreti. 


Conclasionl. 

1.  Nel  filtrato  delle  brodocolture  di  b,  coli  commnne,  specialmente 
se  al  terreno  di  coltura  sono  stati  aggiunti  degli  idrati  di  carbonio, 
è  dimostrabile  la  presenza  di  un  veleno. 

2.  Questo  veleno  negli  animali  trattati  produce  una  sindrome 
morbosa  e  lesioni  anatomiche  di  varia  intensità,  ma  notevoli  sempre 
per  la  loro  costanza;  determina  inoltre  la  formazione  di  anticorpi 
specifici  agglutinanti  e  battericidi,  non  di  antitossine. 

3.  Il  veleno  suddetto  ha  le  proprietà  caratteristiche  delle  endo- 
tossine. 
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Istituto  d'Ioibnb  dblla  B.  Università  di  Boma 


lÉmo  alla  presenza  di  sostanze  antia{{lutlnantl  nel  sieri  noiali 


per  il  dott.  DANTE  DE  BLASI,  aiuto. 


È  già  da  inngo  tempo  nota  la  possibilità  di  provocare  sperimen- 
talmente nel  siero  di  sangue  degli  animali  la  comparsa  di  sostanze 
capaci  di  scemare  o  sopprimere  l'azione  specifica  di  Tari  anticorpi  : 
antiambocettori  ed  antìcomplementi  che  inibiscono  l'emolisi  o  la 
.batteriolisi,  antiemagglntinine,  ecc.  È  altresì  noto  che  l'inibizione 
paò  aTTenire  anche  per  la  presenza  di  speciali  modificazioni  degli 
anticorpi  stessi,  le  qnali,  pnr  avendo  perdnto  il  potere  di  produrre  il 
fenomeno  caratteristico  che  producono  gli  anticorpi  inalterati  (preci- 
pitazione, agglutinazione,  emolisi,  batteriolisi,  ecc.)^  conservano  tut- 
tavia la  proprietà  di  fissare  i  rispettivi  antigeni:  così  gli  ambocetto- 
roidi  (Neisser  e  Doering,  Wechsberg),  i  precipitoidi  (Kraus,  Kraus  e 
T.  Pirquet,  Eisenberg,  Pick,  MllUer  ed  altri),  gli  agglutinoidi  (Eisen- 
berg  e  Yolk,  Wassermann,  Ball,  De  Blasi  e  De  Berardinis  ed  altri) 
producono  singolari  fenomeni  d'inibizione  rispettivamente  sull'emolisi 
e  sulla  batteriolisi,  sulla  precipitazione,  sull'agglutinazione  specifiche; 
similmente  agiscono  i  complementoidi  (Ehrlich,  Wassermann  ed  altri), 
che  hanno  bensì  perduto  la  proprietà  di  promuovere  i  fenomeni 
citolitici  in  genere,  ma  conservano  il  potere  di  fissarsi  agli  ambo- 
cettori. 

Dagli  studi  di  molti  autori  risulta  che  queste  modificazioni  inat- 
tive si  ottengono  artificialmente  trattando  i  sieri  specifici  con  varie 
sostanze  chimiche;   si  rinvengono  nei  sieri  specifici  conservati  per 
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lango  tempo  ;  ma  si  possono  qualche  volta  dimostrare  anche  in  HÌeri 
specifici  freschi.  Le  modificazioni  inattive  degli  anticorpi  non  hanno 
soltanto  un'importanza  teorica,  ma  talora  anche  pratica.  A  questo  pro- 
posito il  Paltauf  (1),  ricordando  il  fenomeno  paradosso  dell'aggi ntina- 
zione,  manifesta  in  concentrazioni  deboli  e  mancante  in  concentrazioni 
forti  a  causa  della  presenza  di  proagglutinoidi,  accenna  al  valore 
pratico  che  il  fatto  può  avere  per  la  sierodiagnosi  ed  agli  errori 
che  talvolta  possono  derivare  dalla  trascuranza  di  esso,  e  soggiunge  : 
c<  .  .  .  es  erscheint  gar  nicht  unwahrscheinlich  dass  in  manchen 
Fftllen  voa  Typhus,  wo  das  Serum  1 :  10  keine  oder  eine  nnvoU- 
standige  Bef^ction  gab,  solche  Irrttimer  vorgef alien  sind  ».  Ora  mi 
sia  permesso  di  rammentare  che  tale  possibilità  era  già  stata  da  me 
dimostrata  nell'autunno  del  1902  in  due  casi  di  tifo,  nei  quali  il 
siero  fu  esaminato  verso  la  metà  del  secondo  settenario  :  nel  primo 
caso  l'agglutinazione,  netta  dopo  2  ore  nei  rapporti  1 :  25  e  1 :  50,  era 
appena  percettibile  nel  rapporto  1:10;  nel  secondo  caso  fu  osser- 
vata l'agglutinazione  netta  dopo  2  ore  nei  rapporti  1 :  50  e  1 :  80,  ap- 
pena percettibile  nel  rapporto  1  :  *^5,  mancante  nel  rapporto  1 :  10  (2). 
E  circa  un  anno  dopo  il  Cerrito  (8),  esaminando  il  potere  aggluti- 
nante del  siero  di  sangue  di  15  tifosi,  s'imbattè  in  due  esemplari, 
che  offrivano  lo  stesso  fenomeno.  Anzi  in  uno  dei  due  sieri  (45*  gior- 
nata di  malattia)  l'agglutinazione  dopo  2  ore  mancava  perfino  nei  rap- 
porti 1 :  50  e  1 :  100,  mentre  nei  rapporti  1 :  250  e  1 :  500  era  com- 
pleta già  dopo  un'ora;  soltanto  dopo  6  ore  il  fenomeno  si  dimostrò- 
appena  percettibile  anche  nei  primi  due  rapporti.  Sicché  le  osser- 
vazioni del  fenomeno  paradosso  presentato  da  sieri  di  tifosi^  pub- 
blicate recentissimamente  dallo  Scheller  (4),  non  sono  che  una  con- 
ferma di  quelle  che  io  feci  nel  1902  e  pubblicai  nel  1903. 

Ora  le  sostanze  inibitrici,  siano  trasformazioni  degli  anticorpi 
stessi  ovvero  sostanze  ben  differenti  da  esse,  non  si  rinvengono 
soltanto  nei  sieri  specifici,  ma  possono  anche  essere  ottenute,  benché 
in  piccola  quantità,  nei  sieri  normali.  Così,  per  quanto  concerne 
l'inibizione    dovuta    alle    modificazioni    degli    anticorpi    stessi,    lo 


(1)  Die  Agglutinaiion,  p.  739:  in  Kolle  u.  Wàshermann.  Handbuch  der 
pathogenen  Mikroorganismen. 

(2)  Db  Blasi  e  Db  Bbrardixis.  Ricerche  sulle  agglutinine  del  tifo.  Questi 
Annali,  voi.  XIII,  n.  s.,  1903,  pag.  600. 

(3)  Intorno  alla  tecnica  della  sierodiagnosi  del  tifo.  Questi  Annali,  voi.  XIT, 
n.  B.,  1904,  pag.  411. 

(4)  Experimentelle  Beitrdge  sur  Theorie  und  Praxis  der  Oruber-^WidaU 
schen  AggluUnationsprobe  (Centralblatt  f.  Bakt,  I  Abt.  Orig.,  XXXVIII  B., 
1905,  p.  100  e  seg.  :  25  genn.  1905). 
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Scheller  (1)  ha  di  recente  proyato  con  nnmerose  esperienze  che  la 
formazione  di  agglutinoidi,  più  precisamente  di  proagglutinoidi,  si 
può  provocare  nel  siero  normale  di  cavallo,  che  contiene  ana  buona 
quantità  di  tifoagglutinine. 

Sostanze  inibitrici^  diverse  dalle  trasformazioni  inattive  degli 
anticorpi,  sono  state  dimostrate  da  parecchi  autori  nei  sieri  nor- 
mali :  antìemolisine,  sostanze  che  inibiscono  l'azione  delle  antitos- 
sine, delle  precipitine,  delle  batteriolisine.  Bammento,  a  titolo  di 
esempio,  che  Landsteiner  e  Halban,  Michaelis,  Schar  ed  altri  osser- 
varono che  l'azione  di  un  siero  precipitante  specifico  può  essere 
inibita  coll'aggiunta  di  un  siero  di  Sangue  normale  etcrologo.  La 
presenza  di  sostanze  antibatterioliticher  nei  sieri  normali  è  stata  re- 
centissimamente dimostrata  da  Ffeiffer  e  Friedberger  (2). 

Ch'io  sappia,  osservazioni  simili  di  sostanze  antagonistiche  aventi 
azione  sulle  agglutinine,  non  sono  state  per  anco  pubblicate,  e 
perciò  riferisco  brevemente  intorno  ad  alcune  mie  esperienze  con- 
cementi questo  argomento. 

Studiando  l'influenza  reciproca  che  due  sieri,  l'uno  di  coniglio  e 
l'altro  di  cavia,  entrambi  immunizzati  con  b.  del  tifo,  esercitano 
sulla  loro  azione  agglutinante,  mi  occorse  di  osservare  che,  quando 
adoperavo  rapporti  convenienti,  non  ottenevo  una  sommazione  di 
effetti,  come  era  da  aspettarsi,  ma  un  ^ero  e  proprio  fenomeno  di 
interferenza.  Prima  di  presentare  le  tabelle  che  dimostrano    questo 

fatto,  fo  un  cenno  intorno  alla  tecnica  seguita. 

• 

Ho  sempre  adoperato  colture  su  agar  di  b.  del  tifo,  di  20-24  ore,  emul- 
sionate in  Boluzione  di  NaCl  al  0. 85  ^j^.  Per  eseguire  le  reazioni  nei  vari 
rapporti  ho  preparato  succesBive  diluzioni  di  ciascuno  dei  due  sieri  nella 
stessa  soluzione  fisiologica  e  poi  le  ho  mescolate  in  convenienti  pi'oporzioni  : 
cmc.  0. 10  delle  diluzioni  di  ciascun  siero  o  delle  miscele  dei  due  sieri 
contenevano  le  volute  quantità  rispettivamente  di  un  solo  siero  o  di  tutti 
e  due  insieme.  Diluzioni  e  miscele  sono  state  tenute  2  ^/,-3  ore  a  37^  C. 
prima  di  essere  adoperate  per  le  reazioni.  Le  prove  sono  state  fatte  in 
tubetti  di  vetro  per  modo  che  fossero  costanti,  in  op;ni  esperimento,  il  ve- 
lume  del  miscuglio  e  approssimativamente  anche  la  quantità  dei  batteri,  e 
variassero  solo  le  quantità  del  siero  o  dei  sieri.  La  determinazione  dei  rap- 
porti  essendo    stata   fatta   durante  la   preparazione   delle   diluzioni  e  delle 


(1)  Experimentelle  Beitràge  sur   Theorie   der  Agglutination,   I.  Normalag- 
glntinine,  Oentralblatt  f.  Bakt.,  I  Abt.  Orig.,  XXXVI  B.,  1904,  p.  427. 

(2)  Ueber  antibakleriolytische  (antagonistische)  Sabstansen  normaler   Sera, 
Deut.  med.  Woeh.,  31  Jahrg.,  1905,  n.  f,  p.  6.  « 
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miscele,  la  mesooianza  di  queste  coU'emulsione   dei   batteri   è  stata  sempre 
allestita  in  modo  uniforme  secondo  lo  schema: 

emulsione  dei  batteri  cmc.  0. 90  +  diluzione  o  miscela  cmc.  0. 10. 

I  tubetti  così  preparati  sono  stati  tenuti  a  37^  C.  per  2  ore  e  poi  a  tem- 
peratura di  stanza  fino  alla  24^  ora. 

In  ogni  esperimento  è  stata  fatta  una  prova  di  controllo  per  eliminare  il 
dubbio  di  una  eventuale  agglutinazione  spontanea  del  b.  del  tifo. 

L'osservazione  è  stata  sempre  macroscopica.  I  risultati  sono  indicati 
dai  segni  ±:,  -)-f  +  4"^  4"  4*  4*9  che  significano  rispettivamente  agglutina- 
zione appena  percettibile,  netta,  nettissima,  completa. 

In  qualche  tabella  è  adoperato  il  segno  >  4~  +  P^i*  indicare  un  grado 
di  agglutinazione  quasi  completa.  Il  segno  ?  jsta  a  denotare  agglutinazione 
dubbia.  • 

* 

Ciò  premesso,  presento  tre  tabelle  che  mostrano  1  risultati  di 
alcune  delle  mie  prime  esperienze,  avvertendo  che  tanto  il  siero 
della  cavia,  quanto  quello  del  coniglio,  nel  rapporto  1 :  20000,  da- 
vano dopo  2  ore  un'^agglutinazione  incipiente,  ma  netta,  sotto  forma 
di  minutissimi  fiocchettini,  e  che  nel  rapporto  1 :  25000  nessuno  dei 
due  sieri  dava  un'agglutinazione  macroscopicamente  percettibile. 
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Appare  dalle  tabelle  che  nelle  prove  3-7;  dove  la  quantità  com- 
plessiva  delle  agglutinine  è  approsBimativamente  eguale  a  quella 
che  si  ha  nelle  prove  1  e  2,  l'agglutinazione  è  ritardata,  affievolita 
e  perfino  scomparBa  Becondo  che  il  rapporto  è  1 :  1000,  1 :  5000, 
1 :  10000. 

Tralascio  per  ora  qualsiasi  particolare,  e  mi  fermo  a  considerare 
il  fenomeno  d'interferenza  dimostrato  dal  miscuglio  dei  due  sieri. 
Parecchie  ipotesi  si  offrono  alla  spiegazione  del  fenomeno;  ma  le 
più  ovvie  mi  sembrano  queste  due: 

1^  o  avviene  una  reciproca  neutralizzazione,  parziale  o  totale, 
fra  le  tifoagglutinine  del  coniglio  e  quelle  della  cavia; 

2^  ovvero  in  uno  dei  due  sieri,  o  in  tutti  e  due,  esistono  delle 
sostanze  antagonistiche. 

Per  risolvere  questo  dubbio  ripetei  le  esperienze,  adoperando 
miscele  di  siero  agglutinante  con  siero  normale  eterologo. 

Tolgo  dal  protocollo  una  di  queste  tabelle. 
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Il  fenomeno  avviene  anche,  benché  meno  spiccato,  quando  si 
saggia  l'azione  della  miscela  di  siero  agglutinante  di  cavia  con 
siero  normale  di  coniglio. 

Similmente  il  siero  umano  normale  esercita  un'azione  inibitrice 
sulle  agglutinine  specifiche  del  siero  di  coniglio. 

Adoperando  concentrazioni  più  forti  di  quelle  indicate  nella  ta- 
bella, il  fenomeno  diventa  meno  netto  fino  ad  essere  interamente 
mascherato. 

L'aggiunta  di  siero  normale  della  stessa  specie  animale,  da  cui 
proviene  il  siero  specifico,  non  modifica  per  nulla  l'azione  aggluti- 
nante di  questo. 

Dunque  il  fenomeno  d'interferenza  presentato  dalla  miscela  dei 
due  sieri  agglutinanti  e  dimostrato  dalle  tabelle  I-IH,  è  dovuto 
all'azione  inibitrice  di  speciali  sostanze  contenute  nel  siero  di  co- 
niglio e  aventi  azione  sulle  tifoagglutinine  specifiche  della  cavia  e  vi- 
ceversa. Queste  sostanze  preesistono  già  nei  sieri  normali  e  possono 
denominarsi,  senza  pregiudicare  l'interpretazione  del  meccanismo 
di  loro  azione,  antiagglutinine  normali. 

La  quantità  delle  antiagglutinine  normali  è  piuttosto  scarsa, 
giacché  i  fenomeni  d'interferenza  o  d'inibizione  si  rendono  ben 
manifesti  solo  adoperando  concentrazioni  deboli,  prossime  a  quelle 
che  corrispondono  al  titolo  agglutinante  limite  dei  sieri:  la  deter- 
minazione del  rapporto  piti  conveniente  richiede  spesso  parecchi 
tentativi. 

Ho  inoltre  osservato  che,  se  le  miscele  dei  due  sieri  si  tengono 
a  37^  C  per  10-12  ore,  l'azione  inibitrice  scompare  e  l'agglutinazione 
avviene  con  quella  stessa  rapidità  e  intensità  che  si  nota  nelle 
prove  di  controllo. 

I  sieri  normali,  tenuti  a  12^-15  0.  al  buio,  perdono  la  proprietà 
antiagglutinante  in  tempo  relativamente  breve  (10-15  giorni).  Del 
pari  i  sieri  agglutinanti,  conservati  nelle  stesse  condizioni  per  lo 
stesso  periodo  di  tempo,  non  dimostrano  più  quel  caratteristico 
fenomeno  d'interferenza  di  cui  ho  parlato. 

La  presenza  di  antibatterioagglutinine  nei  sieri  normali  mi 
sembra  tanto  più  importante  in  quanto  che  non  è  stato  finora  pos- 
sibile di  ottenerne  di  specifiche  (Kraus,  Wassermann). 

Ho  studiato  anche  l'azione  della  temperatura  su  queste  sostanze 
antiagglutinanti  ;  ma,  non  avendo  ottenuto  risultati  concordi  e  si- 
curi, mi  astengo  dal  parlarne,  sopra  tutto  perchè  mi  riserbo  di 
ritornare  sull'argomento  e  di  riferire   intorno   ad   altre    esperienze 


-  146  - 

istituite   alla   scopo  di  stabilire  se  le  antiagglatinine  normali  siano 
specifiche  o  pur  no. 

Per  ora  intanto  posso  affermare  che  : 

1.  Nei  sieri  normali  di  caria  e  di  coniglio  esistono  delle  so- 
stanze che  inibiscono  l'agglutinazione  del  bacillo  del  tifo  prodotta 
da  sieri  specifici  eterologhi  (antitifoagglutinine  normali); 

2.  Le  antitifoagglutinine  si  trovano  anche  nel  siero  umano  npr- 
male  in  quantità  dimostrabile;  * 

3.  Le  antitifoagglutinine  normali  sono  relativamente  cronolabili  ; 

4.  La  inibizione  prodotta  dalle  antitifoagglutinine  normali  deve 
essere  distinta  dalla  inibizione  dovuta  alle  modificazioni  inattive 
delle  agglutinine,  ossia  agli  agglutinoidi  specifici  o*  normali. 

V  febbraio  1906. 


• 
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Istituto  d'Iqibnb  dbll'UnIvbrsità  di  Pisa 


Sul  tpovato  della  filtpabilità  del  virus  della  rabbia 

]!^ota  del  Prof.  A.  DI  YSSTBA. 


Nell'ultimo  numero  di  questi  Annali,  si  è  svoltif  una  breye  po- 
lemica tr^  il  dott.  'Ben\linger,  direttore  dell'Istituto  batteriologico 
di  Costantinopoli,  e  il  dott.  De  Blasi,  assistente  dell'Istituto  d'igiene 
di  Boma,  dirètto  dal  prof.  Celli,  circa  la  priorità  del  trovati^  che  il 
virus  della  rabbia  rientra  nellA  categoria  dei  cosidetti  *virus  filtrabili. 
Discutendosi  se  il  primo  annunzio  ne  sia  stato  dato  dal  Bemlinger 
o  dal  Celli,  evidentemente  chi  non  è  addentro  nella  conoscenza  spe* 
cialè  della  cosa  è  indotto  a  credere,  che  la  parte  spettante  a  me 
nel' trovato  medesimo,  e' a  fortiori  quella  spettante  .ai  venuti  dopo 
di  me  (Bertarelli  e  Volpino,  Schtlder,  ecc.)  sieno  una  semplice  con- 
fermii  del  fatto  dell'uno  o  dell'altro  di  quei  due  osservatori.  Or  sic- 
come nessuno  contesta  la  data  precisa  con  la.  quale  sono  apparse^ 
le  relazioni  degli  esperimenti —  unica  positiva  base  di  priorità  scien- 
tifica —  ;  cosi  sia  lecito  anche  a  me  di  mettere  bocca  nella  questione 
sollevata,  preinendomi  che  la  verità  sia  detta  intera  e  formulata  in 
brevi  e  precise  espressioni. 

Le  prime  relaeioni  di  esperienze  dimostranti  il  passaggio  del  virus 
della  ràbbia  per  i  filtri  amicrobici  sono  apparse  in  giugno  1903,  e 
sono  due.  L'una  (13  giugno)  è  del  Bemlinger  ed  espone,  anche 
a  nome  del  suo  assistente  Biffat-bey,  i  particolari  .di  due  esperi- 
menti di  filtrazione  amicrobica,  con  risultato  affermativo.  L'altra, 
apparsa  15  giorni  dopo  della  precedente  (28  giugno),  spetta  a  me  e 
rende  conto  di  13  esperienze  di  filtrazione  amicrobica,  di  òui  6  con 
risultato  affermativo,  presentandosi  co'me  un  particolare  assodato  di 
una  studio  pia  largo  e  complesso  intomo  alla  etiologia  della  rabbi^^ 

In  quel  .giro  di  tempo,  attendendosi  dal  prof.  Celli  alla  seconda  * 
edizione  del  suo  Manuale  delV Igienista^  .11  ii\jedesimo,  in  una  dispensa 
che  dichiara  fosse  già  stampata  e  messa  in  vendita  nella  prima  quin- 
dicina di  giugno  1903,  ha  una  notizia  preliminare  con  accenno  ad 


• 
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esperienze  in  corso,  «  per  le  qaali  (egli  dice)  dovrei  conchiudere  che 
il  virus  rabbico  si  comporti  come  un  virus  filtrabile  ».  Di  che  Celli 
e  il  suo  collaboratore  De  Blasi  si  dimostrano  assicurati  solo  quattro 
mesi  più  tardij  quando  s'avevano  anche  le  ricerche  analoghe  di 
Schtider  e  Bertarelli  e  Volpino,  avendo  essi  dato  conto  delle  loro 
esperienze  la  prima  volta  al  Congresso  della  Società  di  patologia 
in  Firenze. 

Dufique,  all'epoca  di  giugni)  1903  si  aveva: 

a)  una  recisa  ajf^rmasione  di  Eemlinger,  basata  sopra  due  rigo- 
rosi  esperimenti  (ribadita  poi  con  l'altra  prova,  descritta  TU  luglio 
successivo)  ; 

b)  una  recisa  affermazione  mia,  basata  fin  dal  primo  momento 
sopra  6  prove  positive  di  metodica  filtrazione  amicrobica  (1)  ; 

e)  una  notizia  preliminare  del  Celli,  in  via  di  accertamento, 
ào  voluto  precisare  le  cose  cosi  come  si  sono  svolte, ^perchè 
nella  ricordata  nota  polemica  si  accenna  da  ambo  le  parti  a  met- 
tere fuori  i  registri  di  laboratorio,  a  dimostrazione  della  data  in  cui 
ciascuno  dei  due  osservatori  cominciò  a  studiare  l'argomento.  Chiaro 
è  che,  so  una  data  simile  potesse  far  fede  in  una  discussione  di 
priorità  scientìfica,  io,  con  i  miei  risultati  di  13  esperienze  resi  già 
di  pubblica  ragione  in  giugno  1903,  dovrei  trovarmi  in  condizioni 
di  rivendicare  completamente  a  me  la  dibattuta  priorità.  Però  io 
non  dubito  un  momento  di  affermare  che  questa,  a  rigore  di  ero- 
*  nologja  delle,  relazioni  circa  gli  esperimenti  fatti^  spetta  indiscutibil- 
mente a  Bemlioger  e  Biffat-bey.  Aggiungo  anzi  (Pho  detto  anche 
altrove),  che  dei  procedimenti  tenuti  dai  vari  esperimentatori  sul- 
l'argomento, per  mettere  iiì  vista  il  fatto  della  amicrobicità  dei  fil- 
trati, quello  del  Eemlinger  è  di  tutti  il  piU  elegante^  avendo  egli 
(sull'esempio  di  Nicolle  e  Adii  Bey)  aggiunto  previamente  al  ma- 
teriale rabido  da  filtrare,  non  già  un  comune  microbio  di  facile 
identificazione,  ma  un  germe  micidialissimo  per  il  coniglio  (colera 
dei  polli),  il  quale  agisce  con  una  durata  d'incubazione  incompara- 
bilmente più  breve  di  quella  della  rabbia.  Intanto,  pur  associan- 
domi al  pensiero  del  De  Blasi,  che  cioè  siamo  stati  in  parecchi  ad 
intraprefidere    nello  stesso  ^iro  di  tempo  lo  studio   dell'argomento, 


(1)  Ln  mia  affermazione  era  in  questi  precisi  termini:  e  Per  tutte  queste 
precauzioni  prese  non  mi  resta  alcun  dubbio^  ecc.  >.  —  Cfr.  De'  più  recenti 
studi  circa  la  natura  del  Virus  rabido.  Giornale  italiano  delle  Seieme  mediche^ 
Pisa  1903. 


-  149  — 

senza  sapere  Pano  dell'altro  (1),  non  posso  consentire  con  lui  quando, 
nello  stesso  punto  della  sua  nota  polemica,  afferma  che  Bemlinger 
abbia  «  più  di  tutti  perseguito  la  questione  con  ammirevole  perse- 
veranza  ,  accertando  un  numero  di  fatti  ben  maggiore   che   non 

abbiano  fatto  gli  altri  autori  ». 

Considero  qui  il  fatto  mio,  e  tralascio  quindi  di  esaminare  fin 
dove  sono  arrivati  con  gli  esperimenti  loro  Bertarelli  e  Volpino, 
che  pure  si  sono  studiati  di  andare  oltre  il  semplice  dato  del  carat- 
tere filtrabile  del  virus.  Ebbene,  se  il  De  Blasi  ha  letta  la  mia 
prima  comunicazione,  quella  del  28  giugno  1903,  non  può  ignorare, 
che  fin  d'allora  io  parlavo  di  esperienze  di  centrifugazione  del  fil- 
trato, dimostranti  non  apportarsi  con  essa  una  costante  e  positiva 
modificazione  al  grado  suo  di  virulenza;  e  che  vi  discutevo  alla 
stregua  del  nuovo  trovato  la  dottrina  etiologica  degli  ultramicro- 
scopici e  quella  sporozoaria,  formulando  (a  proposito  di  questa  e  in 
base  a  speciali  osservazioni)  l'ipotesi  della  probabile  esistema  intra* 
cellulare  del  ^erme  specifico  ;  tutte  cose  sulle  quali  anche  Bem- 
linger ha  portata  la  sua  attenzione,  ma  nei  suoi  scritti  posteriori. 
Inoltre  il  De  Blasi  non  può  ignorare,  per  la  lettura  della  mia  se- 
conda nota  dell'8  marzo  1904  (2),  che  nella  medesima  non  solo  si  rias- 
Bome  il  risultato  di  27  esperienze  di  filtrazione  fatte  in  svariate 
circostanze,  comprese  alcune  rifiltrasioni,  ma  mi  studio  di  meglio 
disciplinare  la  tecnica  introducendo  il  concetto  della  velocità  di  fil- 
trazione; parlo  di  filtrati  limpidissimi  dimostrati  di  virulenza  nor- 
male anche  alla  dose  di  0. 1  —  0.  2  cmc.  ;  infine  rilevo  la  proprietà 
inerente  a  questi  filtrati  rabici,  per  cui  essi  si  ravvicinano  ad  altri 
noti  virus  filtrabili,  quella  cioè,  da  nessun  altro  fin  qui  accennata, 
di  esaurirsi  piuttosto  sollecitamente,  anche  conservati  al  riparo  della 
luce  e  deirossigeno  atmosferico.  D'altra  parte,  chiunque  si  occupa 
di  ricerche  etiologiche  e  patogenetiche  sulla  rabbia  non  può  ignorare, 
che  il  fatto  della  filtrabilità  del  relativo  virus  è  venuto  fuori  dalla 
mia  modesta  attività  scientifica  come  uno  stadio  di  sviluppo  della 
lunga  serie  di  pazienti  studi,  che   mi   occupano    fin  da  quando  nel 


(1)  la  verità  da  varie  parti  ci  siamo  messi  a  studiare  contemporanea- 
mente la  filtrabilità  del  virus  rabbico.  E  per  vie  diverse  siamo  arrivati  a 
definire  nn  fatto  importante,  per  quanto  non  decisivo,  dell'etiologia  della 
rabbia. 

A.  Cblli. 

(2)  Cfr.  La  Medicina  Italiana-,  1904,  n.""  13. 
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1886  organizzai  T  Istituto  antirabico  di  Napoli  (1),  e  che  hanno,  se 
non  m'inganno,  fornita  la  prima  prova  positiva  della  dottrina  ner- 
vosa di  quell'infezione,  e  messa  sul  tappeto  fin  dal  1894  (mercè  spe- 
ciali indagini)  l'altra  della  natnra  microzoica  del  virus,  che  si  di- 
sputa oggi  il  campo  con  la  dottrina  degli  ultramicroscopici  (2). 

Per  il  quale  complesso  di  cose,  credo  di  aver  reso  omaggio  alla 
verità  e  di  non  aver  fatto  torto  a  chicchessia  scrivendo,  nella  mia 
nota  deir8  marzo  1904,  che  il  passaggio  del  virus  della  rabbia  attra- 
verso i /litri  amicrobici  è  un /atto  perentoriamente  acquistato  alla  scienza 
per  le  ricerche  simultanea  di  Remlinger  e  mie  e  posteriori  di  Schuder^ 
Bertarelli  e  Volpino^  Celli  e  De  Siasi. 

Dopo  ciò  mi  resta  di  ringraziare  il  prof.  Celli  per  aver  ricordata 
qualcuna  delle  cose,  a  cui  accennavo  testò,  nella  surricordata  sna 
comunicazione  al  Congresso  di  patologia  di  Firenze;  mentre  rin- 
grazio il  dott.  Bemlinger,  per  avermi  usata  anche  questa  volta  la 
cortesia  di  citare  il  fatto  mio  accosto  al  suo,  accentuando  la  inter- 
correnza  di  soli  15  giorni.  ' 

A  chi  poi  si  tien  pago  d'aver  dato  a  ciascuno  il  suo,  schierando 

* 

gli  sperimentatori  sull'argomento  l'uno  dopo  l'altro,  come  in  un 
calendario,  mi  permetto  di  osservare,  che  la  cronologia  intesa  così 
fa  ricordare  del  vecchio  adagio  :  «  summum  jus,  summa  injuria  >. 

Fisa,  4  gennaio  1905. 


(1)  Anche  le  nostre  esperienze  sulla  filtrabilitÀ  del  virus  rabbico  si  ran- 
nodano a  quelle  mie  del  1887,  con  le  quali  dimostravo  rastrema  labilità  del 
virus  rabbico,  in  confronto  della  resistenza  dei  batteri  patogeni  agli  agenti 
fisicochimici. 

A.  Celli. 

(2)  Cfr.  Di  Yestea  e  Zagari:  La  Psichiatria  e  Oiornale  internazionale 
delle  Scienze  mediche^  Napoli  1887;  Fortschritte  der  Medicin  e  Annales  de 
P  Institnt  Pasteur,  1889. 

—  Di  Vestea  e  D'Abundo,  Annali  di  Neurologia,  1893. 

—  Di  Yestea,  Sulla  dottrina  nervosa  della  Babbia,  Oiornale  interna- 
sionale  delle  Scienze  mediche,  1890. 

—  Di  Yestea,  I^'ota  micrografica  sulla  Babbia  sperimeatale,  Atti  della 
R,  Accademia  medico-chirurgica  di  Napoli,  1894. 


Istituto    antirabbico    di    Fa.eoiia 

ANNESSO  all'ospedale  CIVILE 


pel  doti.  AUGUSTO  ZACCARIA,  medico-preparatore. 


• 


Il  recente  trovato  del  Negri  (1)  circa  la  presenza  di  speciali 
corpi  nell'interno  delle  cellule  nervose  di  animali  morti  per  rabbia, 
da  lui  interpretati  per  sporozoi  specifici,  non  poteva  fare  a  meno 
di  suscitare  un  interesse  generale  e  di  richiamare  l'attenzione  degli 
studiosi  sulla  dottrina  etiologica  di  questa  infezione,  già  messa  sul 
tappeto  molti  anni  prima  dal  Di  Yestea  (2),  che  cioè  essa  dipen- 
desse dalla  iuTasione  d^un  microparasaita  delVinfinm  serie  apimale. 
Sollecite  e  numerose  si  seguirono  infatti  le  ricerche  di  controllo  al 
reperto  enunciato  dal  Negri  e  le  esperienze  dirette  all'interpreta- 
zione di  detti  corpi;  cosicché  la  letteratura  medica  potò  in  breve 
volger  di  tempo  arricchirsi  di  un  gran  materiale  di  osservazioni, 
che  non  valse  a  fugare  le  dense  *  tenebre  onde  è  rimasto  finora 
avvolto  questo  capitolo  della  patologia  della  rabbia,  ma  servi  ad 
aprire  l'animo  degli  studiosi  alle  più  liete  speranza  di  una  prossima 
e  completa  soluzione  dell'arduo  problema. 

• 

Sono  note  le  accurate  ricerco  del  Daddi  (3),  Volpino- (4),  Bertarelli  e 
Tolpino  (5),  BertareUi  (6),  Martinetti  (7),  Guarneri  (8),  Celli  (9),  Luschi  (10), 
D^ Amato  (11)»  Pace  (12),  liuzzani  (13)  e  via  dicendo.  Se  però  da  una  parte 
queste  ricerche  sono  concordi  nelFammettere  come  reperto  costante  la  pre- 
senza dei  noti  corpuscoli  nelle  cellule  nervose  degli  animali  rabbiosi,  dimo- 
strando con  ciò  esatta  Taffermazione  del  Negri;  d'altra  parte  essendovi  le 
ricerche  non  meno  interessanti  e  dimostrative  del  Bemlinger  e  Biffat>bey  (14), 
Dì  Vestea  (lo),  Bertarelli  e  Volpino  (16),  Schttder  (17),  Celli  e  De  Blasi  (18), 
e  di  altri  (19)  sul  passaggio  di  questo  agente  morboso  attraverso  i  pori  della 
candela  Berkefeld,  bisogna  accogliere  con  molto  riserbo  l'interpretazione 
data  dal  Negri  alle  sue  inclusioni  cellulari,  in  causa  di  una  certa  discre- 
panza esistente  tra  il  reperto  morfologico  e  il  risultato  delle  esperienze  di 
filtrazione. 

ll-A 
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Non  è  mio  intendimento  entrare  in  merito  alla  discussione  e 
pronunciarmi  per  gli  uni  o  per  gli  altri  esperimentatori,  affer- 
mando o  negando  ogni  significato  etiologico  ai  corpuscoli  del  Negri, 
essendoché  molti  e  validi  sono  gli  argomenti  che  militano  in  favore 
sì  dei  primi  che  dei  secondi,  e  perchè  ancora  prematuro  io  ritengo 
un  giudizio  decisamente  affermati vro  sulla  specificità  di  detti  corpi  ; 
io  voglio  solo  portare  un  contributo  alla  dimostrazione  di  essi  rife- 
rendo  un  caso  di  rabbia  nell'uomo  ch'ebbi  occasione  di  osservare 
nel  nostro  Istituto  antirabbico  e  di  accuratamente  studiare  sotto  le 
le  nuove  vedute. 


4t 


É  noto  ohe  le  ricerche  finora  eseguite  sui  corpuscoli  del  Negri  vertono 
quasi  tutte  su  animali  (cani,  conigli,  uccelli)  morti  per  rabbia  sì  sperimen* 
tale  come  naturale:  scarsissime  invece  sono  ancora  le  ricerche  condotte 
sull'uomo.  Le  prime  osservazioni  infatti  sui  corpi  del  Negri  nelFuomo  rab- 
bioso furono  fatte  da  questo  stesso  (20),  ma  incompletamente  per  deficienza 
di  materiale.  KJnesto  ricercatore  ne  constatò  la  presenza  nelllntemo  delle 
cellule  del  Pnrkiige  del  cervelletto  di  una  vecchia,  morta  rabbiosa  in  se- 
guito a  morsicature  del  labbro  inferiore.  Segue  poscia  il  Daddi  (21)  il  quale 
riesce  a  trovare  il  parassita  nel  sistema  nervoso  di  tre  uomini  morti  di  rabbia  ; 
e  qui  pure  la  ricerca,  per  mancanza  di  materiale  convenientemente  preparato, 
si  limita  alla  sola  corteccia  cerebrale,  dove  i  noti  corpi  si  rinvengono  assai 
numerosi.  Quindi  il  Pace  (82)  al  Congresso  di  medicina  intema  tenutosi  a 
Padova  sul  finire  del  1903,  comunica  di  aver  trovato  il  neurocitozoo  di  Negri 
nel  sistema  nervoso  di  quattro  uomini  morti  rabbiosi,  e  riferisce  a  tale  pro- 
posito che  la  ricerca  fu  positiva  pei  corno  d'Ammone  e  pei  gangli  cerebro- 
spinali. Alle  anzidette  tengono  dietro  le  ricerche  molto  larghe  del  Berta- 
relli  e  Volpino  (23)  in  un  bambino  di  12  anni  morto  dopo  52  giorni  dalle 
morsicature  ricevute  al  naso  da  un  cane.  Questi  ricercatori  riferiscono  di 
aver  trovato  i  corpi  del  Negri  nel  corno  d*Ammone,  nel  cervelletto  e  cir- 
convoluzioni cerebrali,  mentre  li  trovarono  mancanti  nel  midollo  allungato, 
nei  gangli  spinali  e  gangli  del  simpatico.  Abbiamo  infine  l'osservazione 
molto  accurata  e  completa  della  Luzzani  (23)  in  un  bambino  di  10  anni, 
nforsicato  da  un  cane  alla  guancia  sinistra  e  morto  circa  40  giorni  dopo 
tale  morsicatura.  La  ricerca  del  microrganinmo  del  Negri,  fu  positiva  pel 
corno  d'Ammone,  cervelletto,  ganglio  di  Gasse r,  ganglio  nodoso  del  vago  e 
ganglio  cervicale  superiore  del  simpatico  ;  negativa  p^l  ponte,  midollo  allun- 
gato e  midollo  s^alo. 

Questi  i  casi  di  rabbia  umana  studiati  dal  punto  di  vista  della 
ricerca  dei  corpi  di  Negri;  airinfuori  di  essi  io  non  so  se  ne  siano 
stati  pubblicati  altri  tanto  nella  letteratura  medica  italiana  quanto  in 
quella  estera:  laonde  credo,  non  senza  un  certo  interesse,  ai  pochi  testé 
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citati,  aggiungere  il  mio  ch'ebbi  l'opportanità  di  accuratamente  stu- 
diare secondo  i  metodi  indicati  dallo  stesso  Negri,  specialmente  in 
riguardo  alla  presenza  e  distribuzione  dei  parassiti  suddetti  lungo 
l'asse  cerebro-spinale. 

Trattasi  di  un  bambino,  certo  27...  A...,  di  anni  4,  nativo  di  Fermo,  mor- 
sicato il  3  maggio  u.  s.  e  morto  il  6  giugno,  ossia  dopo  35  giorni  dalle 
morsicature  avute,  coi  fenomeni  di  rabbia  furiosa.  Le  morsicature,  assai 
profonde  ed  estese,  furono  inferte  da  un  cane  girovago  alla  regione  sopra- 
orbitale  destra  e  bozxa  frontale  destra.  I  primi  sintomi  della  malattia  insor- 
sero il  4  giugno,  e  cioè  dopo  33  giorni  dalle  morsicature  ricevute  e  in 
quarta  giornata  di  cura  intensiYa.  L'autopsia,  da  me  eseguita  24  ore  circa 
dopo  la  morte,  nulla  rilevò  di  anormale,  se  ne  eccettui  una  certa  iperemia 
delle  meningi  cerebrali,  cui  faceva  contrasto  un'anemia  piuttosto  marcata  di 
tatti  i  visceri  addominali,  specialmente  del  fegato.  Prelevai  vari  pezzetti  di 
tutto  Tasse  cerebro-spinale,  nonché  pezzi  di  glandolo  salivari,  e  della  cica- 
trice cutanea,  sede  delle  morsicature,  allo  scopo  di  ricercarne  i  corpi  di 
Negri.  Da  ultimo  asportai  pezzetti  di  ciascun  organo,  per  saggiarne  la  viru- 
lenza; ma  del  risultato  di  queste  ultime  ricerche  sarà  data  comunicazione 
in  altra  memoria  che  vedrà  la  luce  fra  breve. 

I  pezzi  destinati  alla  ricerca  dei  Corpi  di  Negri  furono  fissati  in  Zenker  ; 
le  sezioni  colorate  in  vari  modi  (cosina -bleu  di  metilene  secondo  Fasoli, 
Maj,  Nissl,  Romanowscki,  ecc.),  ma  più  specialmente  col  metodo  di  Mann. 
£  a  tal  proposito  debbo  dire  che  questo  metodo,  quantunque,  per  unanime 
parere,  sia  il  più.  adatto  per  iscoprire  i  corpi  del  19'egri,  a  me  parve  non 
servisse  sempre  bene  per  apprezzare  1  rapporti  fra  i  corpi  del  I^egri  e  il 
protoplasma  cellulare;  poiché  la  tinta  assunta  dal  protoplasma,  differendo 
talvolta  assai  poco  da  quella  assunta  dal  tessuto  interstiziale,  riesce  mala- 
gevole giudicare  qualche  volta  se  il  parassita  trovisi  entro  o  fuori  della 
cellula  il  che,  come  si  comprende,  è  della  più  grande  importanza.  Ricorsi 
pertanto,  come  giustamente  consiglia  il  D'Amato,  spesse  volte  al  metodo  di 
NissI,  specie  quando  mi,  premeva  di  metter  bene  in  evidenza  il  protoplasma 
cellulare  dal  tessuto  interstiziale. 

Ed  ecco  in  succinto  i  risultati  ottenuti  dalle  mie  ricerche  : 
Cervello.  —  I  corpi  di  Negri  si  trovano  in  iscarso  numero  nelle 
cellule  piramidali  delle  circonvoluzioni  cerebrali,  mentre  abbondano 
nel  corno  d'Ammone,  ove  sono  molto  ben  evidenti  e  sviluppati.  La 
maggior  parte  delle  cellule  piramidali  del  corno  d'Ammone  contiene 
nno  0  più  parassiti,  di  varia  grandezza  (da  2  a  6  p.  circa)  con  pre- 
dominio però  delle  forme  di  media  grandezza.  Tutte  poi  lasciano 
nettamente  scorgere  un'  intima  struttura,  quale  fu  bene  descritta 
dal  Negri,  e  dagli  altri  ricercatori  e  eh'  io  reputo  superfluo  di  qui 
riportare.  Mancano  invece  in  tutte  le  altre  regioni  del  cervello,  e 
cioè  nei  nuclei  della  base,  corpo  calloso,  ponte,  tubercoli  quadrige- 
mini, ecc. 
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La  maggior  parte  dei  parassiti  sono  tangenziali  od  assai  pros- 
simi al  nucleo;  altri  risiedono  in  mezao  al  protoplasma  cellolare  o 
nei  prolungamenti  stessi  delle  cellule.  Bammento  ancora  come  ultima 
particolarità  le  solite  formazioni  granulari  tingibili  in  rosso  dal- 
l'eosina  entro  al  protoplasma  delle  cellule  piramidali  del  corno 
d'Ammone,  osservate  già  dalla  maggioranza  dei  precedenti  ricerca- 
tori in  consimili  casi  [Bertarelli  e  Tolpino  (23),  Daddi  (3),  Liuz- 
zani,  ecc.  (13)]. 

Cervelletto,  ponte j  midollo  allungato  e  midollo  spinale.  —  L' esame 
ripetuto  su  numerosissime  sezioni  di  queste  parti,  permise  di  consta- 
tare la  presenza  dei  corpi  di  Negri  soltanto  nelle  cellule  del  Pur- 
kinje  del  cervelletto  :  negativa  fu  constantemente  la  ricerca  nel 
ponte,  midollo  allungato  e  midollo  spinale,  il  quale  venne  sezionato 
ed  esaminato  a  varie  altezze,  e  cioè  nella  sua  porzione  cervicale, 
dorsale  e  lombare. 

Gangli  Gasser,  simpatico,  vago  e  gangli  spinali.  —  In  tutti  questi 
gangli  non  fa  possibile  constatare  un  solo  parassita  ;  per  cui  devesi 
ritenere  o  che  manchino  assolutamente  o  che  siano  in  numero  estre- 
mamente esiguo.  Sono  invece  molto  appariscenti  ed  evidentissime 
le  lesioni  speciali  del  Yan-Ghehuchten  e  Nelis,  specialmente  nel  gan- 
glio nodoso  del  vago. 

Mi  preme  infine  riferire  che  tanto  nelle  glandolo  sottomascel- 
lari, linguali  e  parotidi,  quanto  nella  cute,  sede  delle  morsicature, 
e  nello  sciatico,  la  ricerca  degli  elementi  analoghi  a  quelli  rinve- 
nuti entro  le  cellule  nervose,  riuscì  del  tutto  infruttuosa,  nonostante 
che  la  più  accurata  diligenza  ed  attenzione  fosse  messa  in  opra  e 
che  l' inoculazione  subdurale  praticata  nel  coniglio  con  pezzetti  delle 
predette  glandolo  e  nervo  ne  avesse  dimostrata  la  virulenza  colla 
morte  per  rabbia  degli  animali  inoculati.  Ma  di  tali  ricerche,  come 
già  si  disse  più  sopra,  sarà  fatta  dettagliata  menzione  in  altro 
lavoro. 

Onde,  riassumendo,  possiamo  dire  che  il  reperto  dei  corpi  di 
Negri  fu  positivo  solo  pel  corno  d'Ammone,  in  cui  trovaronsi  in 
grande  quantità,  pel  cervelletto  in  mediocre  numero  e  per  le  cir- 
convoluzioni cerebrali,  ove  si  riscontrarono  in  scarsa  copia.  Manca- 
vano poi  assolutamente  in  tutte  le  altre  regioni  dell'  asse  cerebro- 
spinale e  più  precisamente  nei  nuclei  della  base,  nel  ponte,  nel 
bulbo,  midollo  spinale  e  gangli  cervico-spiDali. 
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Ed  ora  poche  considerazioni  ani  risultato  delle  ricerche  sue- 
sposte.   . 

Il  fatto  che  prima  d'ogni  altro  merita  di  essere  rilevato,  è  senza 
dubbio  l'abbondanza  di  forme  parassitarie  riscontrate  nel  corno  d'Am- 
mone.  Fu  qui  invero  dove  noi  le  trovammo  non  solo  in  maggior 
numero,  ma  eziandio  maggiormente  sviluppate,  tanto  da  potersi 
considerare  questa  regione  la  sede  di  predilezione,  od  in  altri  ter- 
mini, il  centro  dell'  infezione  ;  laddove  la  presenza  di  questi  singo- 
lari corpi  che  ninno  certo  oserebbe  scambiare  con  elementi  comuni, 
vedemmo  farsi  gradatamente  meno  vistosa  e  mancare  del  tutto  a 
mano  a  mano  che  l' osservazione  nostra  si  allontanava  dal  corno 
d'Ammone. 

Questa  diversa  distribuzione  dei  corpi  di  Negri  nel  sistema  ner- 
voso di  animali  rabbiosi  fu  analogamente  riscontrata  da  tutti  quanti 
gli  osservatori  che  di  simile  argomento  si  occuparono,  ed  il  Negri 
stesso  nella  sua  prima  memoria  aveva  già  accennato  e  poi  più  tardi 
con  osservazioni  ripetute  dimostrato  che  si  hanno  differenze  nella 
localizzazione  delle  forme  endocellulari  del  presunto  parassita,  a 
seconda  della  via  d'ingresso  dell'infezione.  Cosi  egli  aveva  osser- 
vato che  nei  cani,  morti  di  rabbia  furiosa,  le  forme  parassitarie  si 
riavengono  localizzate  sopratntto  nell'encefalo  dove  sono  numero- 
sissime e  ben  sviluppate,  specialmente  poi  se  l'animale  era  morto 
parecchi  giorni  (15-16)  dopo  l'inoculazione.  Nella  rabbia  paralitica 
al  contrario,  il  microrganismo  si  riscontrava  sopratutto  nei  gangli 
spinali,  raramente  nel  midollo  spinale  e  nell'  encefalo,  dove  del  resto 
poteva  anche  mancare  del  tutto. 

Questa  distribuzione  cosi  diversa  dei  corpi  di  Negri,  lungo  l'asse 
cerebro-spinale,  troverebbe  la  sua  ragione  d'essere  nel  diverso  quadro 
clinico  presentato  in  vita  dall'  individuo  malato,  e  verrebbe  a  darci 
spiegazione  abbastanza  facUe  e  soddisfacente  della  sintomatologia 
cosi  svariata  che  questa  forma  morbosa  presenta  a  seconda  dei  casi. 

Se  non  che  il  fatto  di  riscontrarli  assai  scarsi,  auzi  del  tutto 
mancanti  nel  bulbo,  come  pure  in  tutte  le  altre  parti  del  sistema 
nervoso  (midollo,  gangli  e  nervi)  più  fortemente  interessate  nel- 
l'idrofobia, non  possono  far  a  meno  di  sollevare  gravi  dubbi  e 
metterci  giustamente  in  un  prudente  riserbo  circa  l'interpretazione 
data  dal  Negri  al  suo  reperto. 

E  per  vero,  come  mai  può  spiegarsi  il  fatto  di   vederli  cosi  ab- 
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bondanti  in  certe  parti  del  sistema  nervoso,  come  il  corno  d'Ammone, 
che,  giusta  le  odierne  nostre  cognizioni,  non  avrebbero  alcun  rap- 
porto coi  sintomi  della  malattia,  e  mancare  poi  nel  balbo  che  è 
pure  tanto  vicino  a  quello  e  che  sappiamo  più  virulento?  Di  più 
il  mancare  essi  in  tessuti  virulenti,  come  le  glandolo,  sali  vari 
[Daddi  (3),  Bertarelli  e  Volpino  (23)]  il  non  averli  riscontrati,  come 
è  occorso  al  Luschi,  nel  midollo  lombare  e  nei  gangli  interverte- 
brali di  conigli  infettati  per  la  via  dello  sciatico  ed  uccisi  precoce- 
mente avanti  la  comparsa  dei  primi  sintomi,  ma  quando  il  conce* 
mitante  controllo  sperimentale  .dimostrava  esistere  già  in  quelle 
parti  il  virus  della  rabbia,  ci  inducono  a  ritenere  che  i  corpuscoli 
del  Negri  non  rappresentino  la  vera  causa  specifica  delPinfezione 
rabida,  o  per  lo  meno  non  siano  tutta  la  causa  di  questa  malattia. 
E  che  non  siano  tutto  il  parassita  risulta  eziandio  dalle  molte  ed 
accurate  ricerche  fatte  sulla  filtrabilità  del  virus  rabido,  da  cai  lo 
Schiider  prende  senz'altro  argomento  per  escludere  recisamente  che 
i  corpuscoli  del  Negri  possano  aver  che  fare  con  l'agente  specifico 
della  rabbia.  Il  Di  Yestea  però  non  va  tanto  oltre  e  più  giusta- 
mente fa  osservare  che  il  presunto  parassita  potrebbe  presentarBi 
filtrabile  con  forme  corrispondenti  a  speciali  stadi  del  cielo  di  svi- 
luppo. Anche  il  Celli  e  De  Blasi  (18),  Bertarelli  e  Volpino  (5)  hanno 
(knmesso  tale  possibilità,  e  alcune  ricerche  recentissime  hanno  per- 
messo di  constatare  che  questo  fatto  accade  realmente  per  alcuni 
protozoi  (micromonas  Mesnili  e  tripanosoma  Lewisi), 

Per  cui  «  se  la  prova  di  passaggio  pei  filtri  di  porcellana,  come 
ben  dice  il  Di  Yestea  (15),  non  contraddice  all'ipotesi  che  il  virus 
rabido  abbia  per  rappresentante  morfologico  un  protozoo  (poiché 
il  passaggio  o  non  d'un  virus  dipende  da  cisoostanze  molteplici, 
quali  la  pressione  e  il  grado  di  porosità  del  filtro,  diluizione  più 
o  meno  forte  e  qualità  del  mestruo,  temperatura  dell'ambiente  du- 
rante la  filtrazione,  durata  di  questa,  la  natura  degli  elementi  figu- 
rati, secondo  che  hanno  forma  rotonda  o  allungata,  sono  mobili  o 
no  e  via  dicendo)  dimostra  però  che  senza  escludere  la  possibilità 
di  simultanee  forme  corpuscolari  grandi,  il  virus  rabido  debba  avere 
per  rappresentante  morfologico  elementi  di  un'estrema  piccolezza  i». 

Riassumendo  possiam  dunque  dire  che  i  corpi  del  Negri  per  la 
speciale  struttura  loro,  pel  trovarsi  entro  elementi  assai  bene  con- 
servati, pel  vederli  persistere  colle  loro  note  caratteristiche  anche 
nel  sistema  nervoso  in  avanzata  putrefazione;  per  vederli  conser- 
vati dopo  lungo  soggiorno  in  glicerina  e  pel  comportarsi  loro  di 
fronte  a  certi   agenti    fisici   e   chimici  [Negri  (1),   Daddi  (3),  Berta- 
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relli  (6)],  pel  riscontrarsi  costantemente  e  solo  nei  casi  di  rabbia 
[Dominici  (24),  Marzocchi  (25)],  se  ci  fanno  propendere  a  conside- 
rarli aventi  rapporto  col  microparassita  della  rabbia,  essi  però  non 
ne  rappresentano  tutto  il  parassita,  e  perchè  mancano  in  tessati  ed 
organi  virulentissimi  (bulbo,  gangli,  nervi,  glandole  salivari,  ecc.), 
e  perchè  passano  attraverso  1  pori  della  porcellana,  e  perchè  infine 
non  fu  possibile  scorgere  un  intimo  nesso  «  tra  le  fasi  morfologiche 
di  questi  corpuscoli  e  le  fasi  nosologiche  de\  processo  infettivo  j». 
E  qui  mi  sia  permesso  di  riportare  le  belle  parole  &on  cui  il  mio 
illustre  maestro,  prof.  Di  Yestea  (15)  chiudeva  il  suo  lavoro  «  Dei 
più  recenti  studi  circa  la  natura  del  virus  rabido  »  :  «  siamo,  come  si 
Vede,  a  fronte  di  un  problema  apcora  moltissimo  complicato,  ma  in 
una  fase  della  relativa  discussione  che  apre  l'animo  alle  più  liete 
speranze  ». 

Faenza,  26  dicembre  1904. 
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Laboratorio  battbriolooico  e  mbdico-micrografico 

DELLA  Sanità  pubblica 


GoDtPibato  alle  eoDoseeDze  soi  paratifi 

per  il  doti.  À.  PALADINO-BLJLNDINI,  assistente. 


È  capita^  a  me  di  isolare  da  un  campione  di  acqua*  di  sorgente, 
destinata,  assieme  ad  altre  e  con  esse  convogliata,  allo  approvvigio- 
namento idrico  di  uno  dei  comuni  della  Calabria,  un  germe,  pato- 
geno per  alcuni  animali  da  esperimento,  e  la  di  'cui  morfologia, 
e  le  proprietà  biologiche  e  culturali,  mi  inducono  a  designare  come 
un  paratifo  tipo  ^i  (Brion-Kayser). 

Clinicamente  il  fatto  che  vi  sono  tipi  di  malattia  che  decorrono  presso  a 
poco  col  quadro  classico  del  tifo  addominale,  e  che  con  esso  non  ha^no 
poi  comuni  le  lesioni  anatomo-patologiche,  ancora  prima  della  scoperta  del 
bacillo  di  Bberth,  era  già  stato  notato  —  ne  ricordo  uno  —  da  Babes.  Ma 
lo  accertamento  indiscutibile  del  fatto  che  vicino  alla  malattia  eberthiana, 
an'altra  ne  esiste  che  «ha  con  essa  analoghi  se  non  identici  i  sintomi  ed  il 
decorso,  ma  che  è  di  essa  però  meno  funesta,  e  ch^  è  causata  da  un  agente 
morbigeno  a  sé,  ed  esattamente  definibile,  è  questa  una  conquista  recente 
della  batteriologia.  La  scoperta  ebbe  il  suo  primo  nascere  in  Francia,  dove 
Achard  e  Bensaude  (1)  poterono  per  i  primi  asolare  da  un  ammalato,  che 
sembrava  di  tifo,  un  germe  che  pur  essendo  differente  dal  bacillo  di  Eberth, 
aveva  però  con  esso  molti  punti  di  contatto  e  che  essi  chiamarono  paratifo, 
nome  a  cui,  per  le  obbiezioni  fatte  da  Widal,  si  sostituì  quello  di  paracoli- 
bacillo.  Seguirono  altre  osservazioni  di  autori  francesi  e  americani,  fra  cui 
citerò  Widal  e  TV'obécourt  (2),  Gwyn  (3),  Cnshing  (4),  ecc.,  1  quali  comuni- 
cavano i  casi  di  malati  in  apparenza  tifosi,  nei  quali  la  siero-reazione  di 
Widal  riusciva  negativa  per  il  tifo,  e  dalle  cui  urine,  dal  sangue,  dal  pus 
di  suppurazioni   secondarie   si   poterono    ottenere   culture  di  un  germe  che 
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dal  bacillo  del  tifo  si  poterà  distinguere  oltre  che  per  la  sua  sensibilità 
all'azione  agglutinante  del  siero  degli  ammalati  da  cui  proveniva,  anche 
per  la  sua  >  capacità  fii  dar  luogo  alla  fermentazione  dello   zucchero. 

Fu  però  solo  e  per  il  primo  SphottmUUer  (5)  che  nel  1900-1901  ci  diede 
le  sue  ricerche  batteriologiche  sistematiche  eseguite  su  7  malati  in^  Am- 
burgOy  da  cui  è  possibile  trarre  suffixìienti  punti  di  orientamento  per  la  di- 
stinzione dei*  paratifi  in  due  gruppi  a  parte,  ognuno  caratterizzato  da  essen- 
ziali note  di  differenza  dall'altro  ;  l'autore  conchiudeva,  nel  suo  lavoro  del 
1901,  dicendo  che  bisognava  forse  indicare  i  casi  di  malattia  come  paratifo^ 
e  indicare  col  nome  di  paratifo-bacilli  i  germi,  che  se  ne  ottengono. 

Qu^si  contemporaneamente  a  questo  lavoro  di  SchottmUUer,  con  un  la- 
voro pubblicato  da  Kurth  (6).  la  terminologia  batteriologica  accenna  a  ri- 
complicarsi ;  in  quanto  che  vediamo  comp^Seirire  sulla  scena,  per  opera  di 
questo  autore,  un  bacillus  Bremensis  foebris  gastricae  isolato  da  5  pazienti 
da  lui  osservati  a  Brema,  e  che  ora,  date  le  sue  proprietà  biologiche  e  cul- 
turali, possiamo  identificare  col  bacillo  paratifo,  tipo  B  (Schottmtlller).     » 

Kell'anno  seguente  Brion  e  Kayser  (7)  ^opo  avere  riferito  su  un  caso 
di  paratifo  osservato  a  Strasburgo,  dicono  di  avere  isolato  dal  sangue  del- 
l'ammalato un  germe  simile  al  bacillo  del  tifo,  agglutinabile  dal  siert>  di 
sangue  dell'ammalato  in  proporzione  di  1 :  1000,  a  differenza  del  baciUo  di 
Eberth  che  non  veniva  agglutinato,  e  ne  traggono  occasione  per  aggruppare 
i  paratifi  descritti  da  SchottmUUer  in  due  categorie  :  paratifo  tipo  ^  e  pa- 
ratifo tipo  B,  e  assegnano  al  primo  tifo  due  dei  sette  campioni  di  paratifo 
isolati  da  questo  autore,  e  al  tipo  B  gli  altri  cinque  campion^  il  germe  da 
loro  isolato  in  questo  caso  osservato,  il  bacillo  di  Brema  (Kurth),  '  e  molto 
probabilmente  anche  il  b,  monadiforme,  il  b.  Breslaviense,  il  b,  Friedber- 
gensis,  e  il  b,  morbificansbovis  [Forster-Basenau  (8)],  a  cui,  secondo  le  ri- 
cerche di  Drigalsky  (9)  si  potrebbero  anche  aggiunge^  col  suo  b,  von 
ifeuenkirheny^H  b,  enteritidis  Oàrtner^  e  Vhog^coleray  come  ancora  il  «  Saar- 
bruckener  St&bchen  »  descritto  da  Conradi,  Drigalsky  e  Jurgens  (9-6/.$)  come 
causa  dei  38  casi  di  tifoide  avvenuti  fra  i  militaci  di  Saarbrttcken. 

Alle  osservazioni  di  Schottmtlller,  ed  a  quelle  di  Brion  e  Kayser,  segui- 
vam  poi  nuove  osservazioni  che  le  prime  venivano  a  confermare,  osserva- 
zioni di  De  Feifer  e  Kayser  (10),  di  Sterh  (11),  di  Sion  e  T^egel  (12),  di 
Coleman-Buxton  (13),  di  Hewlett  (14),  di  Brion  (15),  Bruns  e  Kayser  (16), 
Aliarla  (17),  Fischer  (18),  Drigalsky  (19),  G.  Ascoli  (20),  ecc.,  con  un  nu- 
mero complessivo  di  poco  più  di  250  casi,  nella  lon)  grande  maggioranza 
appartenenti  al  b.  paratilo  tipo  B  (Schottmtlller),  mentre  devono  riservarsi  al 
b.  paratifo  tipo  A  (Brion-Kayser),  dieci  casi  in  tutto. 

Ora,  dato  il  numero  limitato  dei  casi  oadati  sotto  l'osservazione 
dei  vari  ricercatori,  dato  ancora  che  le  stesse  scarse  osservazioni 
sono  state  fatte  più  sa  casi  sporadici  qua  e  là  manifestatisi,  che 
su  veri  focolai  epidemici  del  ^ morbo,  facilmente  si  intende  come 
scarse  debbano  essere  le  nostre  cognizioni  sulla  sua  epidemiologia; 
cosi  a  noi  è  dato  semplicemente  dire  che  il  paratifo  è,  come  già 
avanti  stato  ricordato,  nua  malattia  più  benigna  del  tifo  addomi- 
naie  in  qnanto  che  per  esso  si  ha  una  mortalità  fra  i   colpiti   solo 


—  161  —   *  •  • 

dell'  1-2  per  cento  di  fronte  alla  cifra  rispettiva  di  11  per  cento  data 
dalla  infezione  eberthiana,  e  che  molto  verosimilmente,  al  modo 
stesso  di  quest'ultima,  non  ha  una  patria  speciale  perchè  casi  di 
paratifo  sono  stati  osservati  in  America,  in  6-ermania,  in  Rnmania, 
in  Francia,  nell'Olanda,  in  Italia.  Per  ciò  che  riguarda  poi  i  mezzi 
di  diffusione  dobbiamo  per  ora  limitarci  a  rilevare  quello  che  è 
stato  per  ora  rilevato  da  Kurth  a  Bi*ema,  da  Fischer  a  Kiel,  da 
Drigalsky  a  Neuenkirchen,  da  Drigalsky,  Corradi  e  Jurgens  a  Saar- 
bi^iicken  e  ammettere  con  Neufeld  (21)  che  la  diffusione  della  ma- 
lattia si  debba  alle  ingestioni  di  carni,  specificamente  infette,  di 
vacca  o  di  cavallo.  Ed  è  appunto  per  queste  ragioni  che  mi  pare 
di  far  cosa  non  priva  di  interesse  riferendo  sulla  presenza  da  me 
potuta  constatare  di  «in  bacillo  paratifo  nelle  acque  potabili  di  un 
comune  in  cui  casi  di  tifoide  si  sono  verificati  e  pare  ancora  con- 
tinuino a  verificarsi. 

Pervenivano,  nello  scorso  dicembre  a  questo  laboratorio  •  dei  campioni 
di  acqaa  dal  Comune  di  P....  in  Calabria  ;  e  il  medico  provinciale  del  luogo 
dopo  avere  avvertito  che  le  numerose  cause  di  inquinamento  delle  sorgenti, 
le  facevano  a  buon  diritto  sospettare  come  non  igienicamente  potabili,  avver- 
tiva come  molto  probabilmente  all'uso  di  queste  acque  impure  dovessero 
attribuirsi  un  certo  numero  di  casi  diagnosticati  come  febbre  tifoidea,  inter- 
venuti durante  Tanno  fra  la  popolazione  <iel  Comune.  Avendo  chiesto  ulte- 
riori informazioni  sulla  entità  e  sul  numero  dei  casi  di  tifo  avveratisi  nel- 
l'annata in  quel  Comune,  il  medico  provinciale,  con  cortese  sollecitudine  mi 
informava  che  —  per  quello  che  il  locale  ufficiale  sanitario  asseriva  -^ 
«  casi  classici  di  ileo-tifo  sono  stati  osservati  in  quella  città  nel  seguente 
numero  :  un  caso  in  febbraio,    uno   in  maggio,   uno   in   agosto,  uno  in  set-  * 

tembre,   uno    in   ottobre   ed  uno  in  novembre  > e  che  per  quanto  il  tipo 

anomalo  deUa  febbre  nel  1®  settenario  potesse  far  propendere  più  per  una 
diagnosi  di  influenza  che  di  tifo,  tuttavia  egli  era  convinto  che  casi  veri 
d'infezione  tifoidea,  nel  mese  di  dicembre  —  cioè  nel  mese  in  cui  scriveva  — 
esistessero  sul  posto.  , 

Date  queste  condizioni  fu  mia  cura  eseguire  sui  campioni  d'acqua 
inviati  per  l'analisi  batteriologica,  delle  ricerche  speciali  tendenti  a 
stabilire  se  nei  campioni  stessi  poteva  essere  accertata  la  presenza 
del  bacillo  del  tifo,  e  come  prima  priva,,  olire  a  fare  le  comuni  e 
abituali  semine  in  agar  e  gelatina  ordinari,  feci  anche  delle  semine 
in  agar  di  Drigalsky-Corradi  riserbandomi  nel  caso  che  la  ricerca 
foase  riuscfta  negativa  di  richiedere  nuovi  campioni,  con  quantità 
di  acqua  sufficiente  per  potere  eseguire  la  ricerca  col  metodo  di 
Panetti,  e  con  quello  di  Eoth  e  Ficker  (brodo  caffeinato). 

Fui  però  fortunato;  in  quanto  che  dopo  48  ore   di   incabazione 
a  37°,    potevo   constatare   sulle   piatte   di   Drigalsky   delle   colonie 
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bluastre,  tondeggianti,  ma  con  bordo  non  perfettamente  regolare, 
colonie  che  osservate  al  microscopio  si  mostravano  prive  di  nucleo  cen- 
trale più  marcatamente  colorato,  granulose  finemente,  e  con  delicata 
striatura  superficiale.  Alle  prime  prove  culturali  potei  convincermi 
di  avere  sotto  mano  un  germe  di  forma  bacillare,  dotato  di  attivi 
movimenti  di  traslazione,  germe  che  si  colorava  con  tutti  i  comuni 
colori  di  anilina,  non  resistente  al  Gram,  incapace  di  coagulare  il 
latte  e  di  fondere  la  gelatìna.  Inoculai  una  cavia  di  300  grammi 
nel  peritoneo  con  2  cmc.  di  brodo«cultura  di  24  ore  e  la  cavia  mori 
di  setticemia,  constatata  per  gl'innesti  nei  comuni  terreni  di  nutri- 
zione fatti  dal  sangue  e  dalla  milza.  Eseguii  allora  la  prova  della 
agglutinazione  con  un  siero-tifo  discretamente  attivo  (1 :  800  su  ba- 
(fillo  del  tifo),  ma  essa  riusci  negativa  anche  in  una  diluizione 
di  1 :  100. 

Mi  sorse  allora  il  sospetto  che  avessi  da  fare  con  un  paratifo,  e 
poiché  mi  trovavo  ad  avere  sotto  mano  due  culturci  una  di  para* 
tifo  A^  e  l'altra  di  paratifo  B  già  in  precedenza  fatti  venire  del- 
ristituto  del  Kral,  cominciai  uno  studio  sistematico  comparativo  del 
bacillo  isolato,  che  dal  nome  della  sorgente  d'onde  veniva  l'acqpa 
che  lo  conteneva,  chiamerò  per  brevità  Pantanello,  dei  due  paratifi 
di  Kral,  di  due  campioni  del  bacillo  tifico  di  differente  provenienza 
e  di  un  bacillo  coli,  studio  comparativo  i  cui  risultati,  per  brevità 
e  per  maggior  chiarezza  riassumerò  nelle  seguenti  tabelle: 


.J 

Dopo  2  settimane  di  inoubi- 
Mone  a  37"  nessun  muU- 
mento  né   dì  aspetto,  né 
di  reazione. 

Come  il  preoedente. 
Come  il  precedente. 

Eeaiione  del  jatte  dopo  2 

a  37"  alcalina;  nessun  ri- 
terreno  nutritivo. 
Come  il  paratifo  A. 

Coagulato  dopo  48  ore  di  in- 
cubazione. Reazione  acida. 

i 

Patina   lieve,  inco- 
lore, sensibile  solo 
con  lo  strisciarvi 
l'ansa  di  platino 

Id 

Id 

Patina   bianco-gal- 
letta; nettamente 
visibile 

Patina  giallo-bruna, 

1 1 

*  i. 

1 

Patina    grigiastra    legger- 
mente rilevata  sulla  su- 
perficie dnH'aenr,  umida, 

^ploni|i'!iie,a  ridossi  blua- 
<[n.  .■■Ili  liufdi  Imamente 

Come  il  precedente    .  .    . 

Come  il  precedente   .  .  . 

Patina  bianco-grìpastra,  ri- 
levata, succulenta,  abordi 
r^olari.  Irìdescenia 

Come  il  paratifo  B    .    .  . 
Come  il  prece4eote   .  *.  . 

ì 

Intorbida  il  brodo  uniforme- 
■  mente,  a  dà  un  lieve  de- 
posito al  fondo  del  tubo. 
Assenza   di   pellicola  io 
superfifàe 

Come  il  precedente.  .    .   . 

deposito  al  fondo 
Come  il  b.  tifo  laboratorio. 

Coma  il  precedente    .    .   . 

latoTbidamentD   e  deposito 
al  fondo  tome  i  due  tifi; 
lieve  pellicola  in  super- 
ficie 

i 

a  tifo  laboraleno .  . 

B.  tifo  Napoli    .   .   . 
B.  paratifo  A    .    .    . 

B,  paratifo  B.   .  .   . 

B.  P^ntanello.   .    .    . 
B.  coli 

lì 
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Tabella  IL 
Culture  a  piatto  ;  aspetto  delle  colonie  (ingrandimento  di  70  diametri). 


Batteri 


Su  gelatina  di  Piorkowtky 


(30  ore  di  incabazione) 


Su  agar  di  Drigalsky 


B.  tifo  laboratorio 


B.  tifo  Napoli 


B.  paratifo  A 


B.  paratifo  B 


B.  Pantanello 


Colonie  opalescenti  grigiastre  (super- 
ficiali) a  borao  non  perfettamente 
regolare,  con  parte  centrale  più 
oscura  e  che  fa  come  da  centro  ad 
un  sistema  di  raggi  che  vanno  dal 
centro  al)a  periferìa. 


Come  il  precedente;  la  striatura  rag- 
giata è  molto  evidente. 


tk>lonie  tondeggianti  a  bordo  legger- 
mente sinuoso,  grigiastre,  opale- 
scenti. Non  è  evidente  un  sistema 
di  raggi  alla  sua  superficie;  ha  I 
aspetto   piuttosto   uniformemente  ^ 
granuloso. 


Colonie  ovalarì  o  tondeggiai^ti,  gra- 
nulose* uniformemente,  di  colorito 
tendente  al  gialletto,  senza  strìa- 
tura  raggiata  superficiale;  qual- 
cuna si  mostra  anche  nuoleata. 


Colonie  a  bordo  non  perfettamente 
regolare,  tondeggianti,  di. colorì to 
grigiastro,  con  striatura  superfi- 
ciale delicata  non  molto  evidente. 


Colonia  a  guscio  d*ostrìca  con 
striatura  però  po«o  evidente; 
piglia  il  colore  bluastro  del 
terreno  nutritivo. 


Come  il  precedente. 


Aspetto  a  guscio  d'ostrica  evi- 
dentissimo; colonie  legger- 
mente bluastre. 


B.  coli 


Colonie  nettamente  tondeggianti,  a 
bordo  regolare,  opache,  granulose 
uniformemente,  nettamente  gial- 
lastre. 


Colonie  a  bordo  foAeroente  si* 
nuoso,  C9n  sottile  striatura 
radiata  solo  alla  parte  cen- 
trale, di  colorito  violaceo. 


Colonie  tondeggianti,  a  bordo 
sinuoso,  granulose,  con  stria- 
tura  superficiale  finemente 
ondulata.  Piglia  il  colore 
violaceo  del  sostrato  nutrì- 
tivt). 


Colonie  ]^otonde,  uniformemente 
granulose,  di  color  rosso. 
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Tabella  III. 


Esito  della  ricerca  delV indolo  (cultura  di  5  giorni  a  37®). 


Batteri 


Reazione 
di  Saikowsky 


Reazione 
di  Weil-Legal 


Reazione 
di   Nenoki 


Reazione 


di  Criftafulli 


6.  tifo  laboratorio 


B.  tifo  Napoli . 


Negativa 


Id. 


Negativa 


Id. 


Negativa 


Id. 


Negativa 


Id. 


B.  paratifo  A  .   . 

Id. 

•  Id. 

Id. 

Id. 

B.  paratifo  B  .  . 

Id. 

Id. 

Id. 

Id. 

B.  Pantanello  .  . 

• 

m 

Id. 

li 

ij. 

• 

B.  coli .   .  .*  . 

Positiva 

Positiva 
(con  rilardo) 

Positiva 

Positiva 

• 
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Tabella  IV. 


Potere  di  fermentazione  degli  zuccheri. 


• 

Zuccheri  adoperati 

B.  tifo 
laboratorio 

B.  tifo 
Napoli 

B. 
paraLtifo  A 

B. 

paratifo  B 

1 

B. 
Pantanallo 

B.  coli 

. 

Destrosio  .   .   . 

+  + 

+  + 

+ 

+  ++ 

Monosaccarìdi  < 

Galattosio  .   •  . 

— 

— 

H- 

+  + 

+ 

+  +  + 

.  Fruttosio  .   .  . 

1 

— 

+ 

+  + 

+ 

+  + 

1 

Saccarosio .   .    . 

— 

— 

+ 

+  + 

+ 

+  +  + 

Disaccaridi.   . 

Maltosio.  .   •  . 

— 

— 

+ 

+  +  + 

+ 

+  ++ 

Lattosio.   .   .    . 
1 

— 

— 

+ 

+  + 

+ 

+  +  + 

Polisaccaridi . 

Destrina.  .   .   . 
Inulina  .   .  .  ^ 

^^ 

— ^ 

+ 

+  + 
.  + 

+ 

+  + 

Exiti .... 

Dulcite  .... 

— 

m 

+ 

M-  +  + 

+ 

+  +  + 

A  spiegazione  della  tabella  precedente,  dirò  che  il  segno  —  indica 
*  che  la  prova  è  riuscita  negativa,  il  segno  4~  indica  che  si  ha  la 
formazione  di  qualche  bolla  di  gas,  il  segno  -j—h  ^^^  ^^  produ- 
zione di  gas  è  considerevole,  il  segno  -f-  -i-  +  c^®  ^a  quantità  di 
gas  prodottasi  è  tale  da  spezzettare  Pagar;  dioò  ancora  che  le  prove 
sono  state  fatte  aggiungendo  all'agar  nutritivo  ordinario  il  2  por 
cento  aelle  singole  qualità  di  zucchero,  e  che  l'agar  cosi  preparato 
veniva  fatto  solidificare,  in  quantità  di  cmc.  8,  a  cilindro,  entro  tubi 
da  saggio.  L'innesto  dei  germi  in  esame  veniva  praticato,  in  questi 
ora  descritti  terreni  nutritivi,  per  inflssione.  Aggiungerò  poi  che  da 
quanto  è  nella  precedente  tabella  segnato,  una  contradizione  appare 
manifestarsi  in  rapporto  a  quelk>  che  sappiamo  sulle  proprietà  di 
fermentazione  degli  zuccheri  per  opera  dpi  bacillo  di  Eberth.  È 
difatti  riconosciuta  come  fondamentale  proprietà  di  tale  germe  quella 
di  non  attaccare  i  polisaccaridi  e  i  disacofl.ridi,  ma  di  decompórre  i 
monosaccaridi,  mentre  dai  risultati  (fa  me  ottenuti  parrebbe  che  il 
b.  del  tifo  non  attacca  nessuno  degli  zuccheri  presi  in  esame.  Ora, 
la  contradizione  non  è  che  apparente,  in  quanto  che  —  come  dalle 
esperienze  del  Pere  (22)  risulta  —  la  fermentazione  dei  monosafica- 
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ridi  (glucosio)  per  opera  del  b.  del  tifo  ai  compie  lentisBÌmamente, 
tanto  che  la  coagulazione  di  un  tubo  di  latte  addizionato  di  glucosio 
e  tenuto  a  87^  previo  innesto  con  questo  germe,  non  avviene  se  non 
che  in  8*,  ^*  giornata.  I  miei  saggi  invece,  tenuto  conto  dello  scopo 
puramente  comparativo  con  cui  essi  sono  stati  fatti,  si  riferiscono 
solo  a  quello  che  si  vede  accadere  nei  tubi  di  cultura  dopo  una 
incubazione  di  48  ore. 

A  risultati,  di  fatti,  più  dimostrativi  sì  perviene  aggiungendo 
all'agar  preparato  nella  maniera  ora  ricordata,  un  decimo  di  centi- 
metro cubico  per  ogni  tubo  di  cultura,  di  tintura  di  laccamuffa 
(EIubel-Tiemann),  la  quale  —  ad  evitare  l'azione  riducente  del  sostrato 
di  nutrizione  —  veniva  sterilizzata  a  parte  e  addizionata  poi  all'agar 
fuso  e  mantenuto  a  45^.  Non  si  tratta,  come  si  vede,  che  delFagar 
di  Wurtz,  con  la  differenza  che  al  lattosio  sono  stati  sostituiti  i 
diversi  zuccheri  ora  citati,  e  aUa  semplice  tintura  di  laccamuffa,  la 
tintura  preparata  secondo  Kubel  e  Tiemann. 


12.A 
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Tabella  V.  —  Culture  in  agar  succhen 


Zacoheri  adoperati 


B.  tifo  laboratorio 


Aspetto 
della  cnltora 


Reasione 


B.  tifo  Napoli 


Aspetto 
della  cultura 


Destrosio.  . 


Monosaccaridi.  ]  <^lattosio 


•  •   • 


Fruttosio.  .  .  . 


/ 


Saccarosio  .  •   . 


Disaccaridi .  .  /  Maltosio  .   .   . 


Lattosio  . 


Destrina 


Polisaccaridi  . 


Inulina   . 


Exiti  .... 


Dulcite  . 


Agar  decolorato  in 
profondità;  in  su- 
perficie lieve  anel- 
lo roseo- non  molto 
distinto 

Agar  decolorato  in 
profondità;  in  su- 
perficie lieve  anel- 
lo violaceo 


Agar  scolorato  con 
lieve  anello  roseo 
in  superficie 

Agar  scolorato  con 
lieve  anello  blua- 
stro in  superficie 


Agar  scolorato  con 
anello  violaceo  in 
superficie 


Agar  scolorato;  in 
superficie  perma- 
ne un  anello  blua- 
stro 


Agar  scolorato  con 
anello  violaceo  in 
superficie 


Id. 


Agar  scolorato  con 
c.nello  bluastro  in 
superficie 


Debolmente 
acida 


Id.  (?) 


Debolmente 
acida 


Debolmente 
alcalina 


Id. 


Id, 


Id. 


Id. 


Alcalina 


Come 
il  precedente 


Agar  decolo- 
rato in  pro- 
fondità;  in 
superficie 
lieve  anello 
roseo  (t) 

Come 
il  precedente 

Id. 


Id. 


Id. 


Id. 


Id. 


Id. 


Debolmeslt 
adda 


Id. 


Id. 


DeboloKKte 

alcalifii 


Id. 


Id. 


Id. 


Id. 


Id. 
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laccamuffa  (culiara  di  72  ore). 


B.  paratif 

0  A 

B.  paratifo  B 

B.  Pantanello 

B.  coli 

Aspetto 
della  ottltnra 

Reftsione 

Aspetto 
della  cultura 

Reazione 

Aspetto 
della  coltura 

Reazione 

Aspetto 
della  cultura 

Reasione 

A^r    come  il 
tifo   labora- 
torio 

Acida 

Agar  rosso. 
Incipiente 
decolorazione 
in  profondità 

Acida 

Come 
il  paratifo  A 

Acida 

Agar   rosso; 
nessun    ac- 
cenno di  de- 
colorazione 

Acida 

Agar  decolo- 
rato in   pro- 
fondità; in  su- 
perficie anello 
roseo 

Id. 

Agar  decolo- 
rato in  pro- 
fondità. In 
superficie  a- 
nello  rosso. 

Id. 

Id. 

w.  (?) 

A^ar   rosso; 
lieve  decolo- 
razione in 
profondità 

Id. 

Agar  scolorato; 
anello  rosso  in 
superficie 

Id. 

Come 
il  precedente 

Id. 

Come 
il  precedente 

Acida 

(]ome 
il  precedente 

Id. 

Agar  scolorato; 
anello  roseo  in 
superficie 

Acida 
debole 

Incipiente 
decolorazione 
dell'agar  in 
profondità;  ar 
nello  rosso  in 
superficie 

Id. 

Come 
il  paratifo  A 

Id. 

Agar   arros- 
sato in  tota- 
lità; nessun 
accenno  di 
scolorazione 

Id. 

Agar  decolo- 
rato con  anello 
violaceo  (?)  in 
superficie 

Id. 

Agar  scolorato 
con  anello 
roseo  in  su- 
perficie 

Id. 

Agar  scolorato 
con  lieve  a- 
nello  violaceo 
in  superficie 

Debol- 
mente 
acida 

Agar  scolorato 
quasi  in  to- 
talità; anello 
rosso  super- 
ficialmente 

Id. 

Agar  decolo- 
rato  solo  in 
profondità;  in 
alto  mantiene 
il  suo  colore 
violaceo 

Debol- 
mente 
alcalina 

Agar  decolo- 
rato in  pro- 
fon  dita.  In 
superficie  a- 
nello  violaceo 

Debol- 
mente 
acida 

Come 
il  paratifo  A 

Debol- 
mente 
alcalina 

Agar  intera- 
mente arros- 
sato; nessuna 
scolorazione 

Id. 

Agar  scolorato; 
anello    viola- 
ceo in  supei"- 
ficie 

Neutra 

Come 
il  precedente 

Acida 

Id. 

Id. 

Id. 

Id.- 

Id. 

Debol- 
mente 
alcalina 

Id. 

Id. 

Id. 

Id. 

Agar  scolorato 
in  parte;  ros- 
so in  super- 
ficie 

Id. 

Agar  scolorato; 
anello  bleu  in 
superficie 

Id. 

Agar   scolo- 
rato. Anello 
violaceo    i  n 
superficie 

Neutra 

Id. 

Neutra 

Agar   arros- 
sato,   poco 
scolorato 

Id. 
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Sì  può  quindi,  serrendoBi  di  un  indicatore  come  la  laccamuffa, 
correggere  quell'apparente  errore  fondato  sull'assenza  di  produzione 
di  gas  e  su  cui  sono  basati  i  dati  riassunti  ed  esposti  nella  precedente 
tabella,  e  riconfermando  ancora  una  volta  la  proprietà  del  b.  del 
tifo  di  decomporre  fra  tutti  gli  zuccheri  solo  i  monosaccaridi,  dire 
—  come  è  già  stato  notato  —  che  una  differenza  sostanziale  fra  il 
tifo  e  i  paratifi  sta  nella  capacità  di  questi  di  dar  luogo  alla  fer- 
mentazione dei  monosaccaridi  non  solo,  ma  anche  dei  di  •*  e  dei 
polisaccaridi.  Ho  voluto  poi  esporre  per  esteso  i  risultati  di  queste 

• 

esperienze  perchè  da  esse  un  fatto  nuovo  viene  ad  essere  posto  in 
rilievo:  la  capacità  del  b.  del  tifo  —  in  parte  condivisa  dai  para- 
tifi —  di  decolorare  la  laccamuffa  in  terreni  zuccherati.  Questa  deco« 
lorazione  nei  tubi  di  cultura  per  infissione  tenuti  a  37^  è  già  com- 
pleta per  il  tifo,  il  paratifo  ^  e  il  b.  Pantanello  appena  trascorse 
le  48  ore,  mentre  si  compie  non  prima  delle  72  ore  per  il  para- 
tifo B.  Il  b,  coli  anch'esso,  non  prima  del  terzo  giorno,  dà  luogo  a 
questo  fenomeno  di  decolorazione,  ma  non  in  tutti  i  casi  però,  in 
quanto  che  pare  che  —  non  fosse  altro  —  la  rapidità  con  cui  il 
fenomeno  si  compie  sia  legata  alla  qualità  del  terreno  nutritivo. 

Questa  decolorazione  si  compie  per  riduzione  della  sostanza  colo- 
rante, per  la  notata  sovrapposizione  cioè  di  due  atomi  di  idrogeno 
alla  sostanza  stessa,  sovrapposizione  che  ne  fa  un  prodotto  incoloro  ; 
cosa  questa  confermata  dal  fatto  che  fondendo  i  tubi  di  cultura  e 
poi  sbattendoli  in  modo  da  mettere  la  massa  in  intimo  contatto  con 
l'ossigeno  atmosferico^  il  tubo  di  cultura  si  ricolora  con  quella  tinta 
che  è  servita  poi  a  stabilire  la  reazione  assunta  e  che  è  stata  segnata 
nella  precedente  tabella  Y. 

Avrei  dovuto  quindi  procedere  allo  studio  comparato  del  potere 
di  riduzione  di  questi  germi  di  fronte  ai  colori  di  anilina;  ma  ho 
preferito  prima  completare  le  indagini  dal  punto  di  vista  del  loro 
potere  fermentativo  di  fronte  al  lattosiero  di  Petruscky  addizionato 
di  laccamuffa,  e  di  fronte  ad  un  alcole  esavalente,  quale  la  mannite 
allestita  in  terreno  nutritivo  secondo  la  formula  di  Gappaldi  e 
Proskauer,  messa  cioè  di  fronte  al  germe  in  esame  in  un  terreno 
con  sostanza  azotata  assimilabile  per  il  b.  del  tifo  come  il  peptone, 
ad  una  sostanza  azotata  non  assimilabile  come  l'asparagina. 

Il  saggio  nel  siero  di  latte  alla  laccamuffa  (LackmuBmolke)  di  Petraschky 
permette,  secondo  Germano  e  Maurea  (23),  una  netta  distinzione  fra  tifo  e 
tifosimill,  anche  per  quei  germi  di  quest'ultima  categoria  che  su  tutti  gli 
altri  terreni  di  nutrizione  si  sono  comportati  in  modo  del  tutto  analogo  al 
b.  del  tifo.  Perchè  la  prova,  poi,  in  questi   casi   possa   riuscire   di    grande 
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efficacia  dimostrativa,  tenendo  conto  della  differente  capacità  di  produrre 
acidi  fra  i  due  prototipi  che  starebbero  ai  due  estremi  della  scala,  il  tifo 
(>  3  ^/J  e  il  6.  eoli  (7  ^/q),  bisogna  dopo  aver  lasciato  i  tubi  in  cultura  per 

48  ore,  aggiungere  1  volume   di  una  soluzione  — -   di  soda  a  3  volumi  di 

coltura:  la  cultura  di  tifo  vira  al  violetto,  la  cultura  di  h.  coli  rimane  rossa. 
Procedendo  in  tal  modo  ho  avuto   i    risultati    che   elenco   nella   tabella 
seguente  : 
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Sono  quindi  passato  allo  studio  del  potere  ridncente  di  qaesti 
germi  in  esame  di  fronte  ad  alcuni  colori  di  anilina. 

Non  terrò  Bingolarmente  parola  dei  numerosi  lavori  riguardanti  la  capa- 
cità dei  batteri  in  genere  di  ridurre  e  scolorare  i  colori  di  anilina,  e  x>er  i 
quali  gli  svariati  e  spesso  contraddittori  risultati  vanno  imputati  alla  qualità 
dol  terreno  nutritivo  impiegato,  quali  il  brodo,  la  gelatina,  Pagar,  e  qualche 
volta  alla  qualità  stessa  del  colore  impiegato.  In  linea  generale  è  da  dire  che 
alla  buona  riuscita  delle  ricerche  è  indispensabile  premunirsi  contro  Fazione 
ossidante  delFaria  la  quale  se  in  qualche  caso,  come  per  il  bacillo  dell^an- 
trace  avviene,  può  essere  ipercompensata  dall'attività  riduttrice  del  germe  in 
esame,  può  sjiesso  sopravvanzare  questa  e  falsare  per  ciò  stésso  i  risultati 
dell'esperienza.  Ottima  pratica  per  tanto  mi  è  parsa  quella  consigliata  dal 
Wolf  f  (24)  e  rosa  anche  più  alla  mano,  dopo  la  modifica  fatta  da  Schneller  al  me- 
todo di  BothbOrger  dalle  recenti,  dalle  numerose  osservazioni  di  Scarzella  (25), 
alla  quale  ultima  —  salvo  una  variante  di  poco  conto  —  mi  sono  attenuto. 
Speciale  conto  ò  poi  ancora  da  tenere,  come  ho  detto,  della  qualità  della 
sostanza  colorante  :  difatti,  per  citarne  uno,  il  solfo  indigotato  sodico  può  essere 
scolorato  oltre  che  per  riduzione,  anche  per  ossidazione  (v.  Wolff,  1.  e.  p.  8o0), 
cosa  che  non  permette  quindi  dire  a  scolorazione  avvenuta  del  terreno  di 
cultura,  se  essa  dipende  da  proprietà  ossidanti  o  riducenti  del  germe  che 
si  studia. 

Tuttavia,  ho  io  esperimentato  anche  su  questa  sostanza,  che  in  questo 
genere  di  studi  ha  la  sua  importanza  storica,  come  quella  su  cui  fece  cadere 
la  sua  osservazione  Schottmtlller,  nelle  sue  prime  ricerche  batteriologiche 
comparative  fra  tifo,  paratifo,  e  b.  coli  (Y.  Zeitf.  /.  ffffff.j  voi.  "XXXVI,  pa* 
gine  381  e  seg.). 

Le  osservazioni  da  me  fatte  sono  le  seguenti: 
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Non  si  paò  quindi  stabilire  nn  criterio  generale  e  dire  se  il  ba- 
cillo del  tifo  ha  nn  potere  riducente  maggiore  o  minore  del  b.  coli 
o  dei  paratifi  nelle  sostanze  coloranti;  il  giudizio  invece  va  dato 
caso  per  caso,  dipendendo  l'assenza  o  la  presenza  di  fenomeni  di 
riduzione,  e  rispettivamente  la  loro  maggiore  o  minore  intensità, 
non  solo  dalla  specie  dei  germi  studiata,  ma  sopratutto  dalla  parti- 
colare affinità  di  questi  germi  medesimi  con  le  singole  sostanze  co- 
loranti. 

Ho  proseguito  quindi  le  indagini  paragonando  la  possibilità  di 
sviluppo*  dei  germi  in  quistione  in  brodo  Panetti,  e  in  brodo  arse- 
nicale (Brouardel  e  Thoinot)  ;  lo  stesso  ho  fatto  adoperando  Fagar 
caffeinato  di  Both  (agar  nutritivo  ordinario  con  50,  60,  70  per  cento 
di  soluzione  acquosa  1  per  cento  di  caffeina). 

Nella  tabella  seguente  elenco  i  risultati  avuti  indicando  coi  segni  abituali 
(--,  H^yH — HtH — I — h)  l'assenza  di  sviluppo,  o  lo  sviluppo  tenue,  o  mani- 
festo, o  rigoglioso.  I  risultati  vanno  riferiti  a  culture  di  48  ore,  tenute  sempre 
a  370. 


Tabella  Yin.  — :  Sviluppo  in  alcuni  terreni  speciali. 


0,50  "U 

B.  tifo 
laboratorio 

B.  tifo 
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+  + 
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+ 

+ 
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Come  ultimo  saggio   in   fine  è  stata  eseguita   la  siero-reazione 
di  Widal. 
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Degli  animali  sono  stati  immunizzati  con  culture  uccise  prima,  poi  con 
culture  vive  rispettivamente  di  tifo  laboratorio^  di  paratifo  A,  paratifo  By  di 
bacillo  Fantanello,  e  dei  singoli  sieri  è  stato  proTato  il  potere  agglutinante 
su  tutti  i  germi  in  esame.  La  prova  veniva  eseguita  praticando  la  dUuizlone 
voluta  del  siero  in  una  soluzione  0. 85  per  cento  di  cloruro  sodico,  e  stempe- 
rando quindi  in  1  cmc.  di  essa  una  piccola  quantità  di  batteri  (patina  di  cui- 
tura  su  agar  di  18  ore)  fino  a  rendere  il  liquido  opalescente  ;  i  saggi  posti  al 
termostato  a  37®  vi  rimanevano  per  due  ore  e  venivano  osservati  quindi  uno 
per  uno  alla  lente.  19'ella  tabella  che  segue  il  segno  +  indica  che  la  prova 
per  l'agglutinamento  è  stata  positiva,  cioè  che  è  stato  possibile  riconoscere 
manifestamente  dei  fiocchetti  nella  massa  del  liquido  ;  il  segno  —  indica  che 
la  prova  è  riuscita  negativa. 


Tabblla  IX  a).  —  Potere  agglutinante  del  aiero'tifo  laboratorio. 
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Tabblla  IX  b).  —  Potere  agglutinante  del  aiero'paratifo  A. 
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Tabella  IX  e).  —  Potere  agglutinante  del  siero^paratifo  B. 


1:85 

1:50 

1:100 

l:»)0 

1:400 

1:000 

1:800 

1:1000 

Ufo  laboratorio .   .   . 

H- 



— 

— 

— 

— 

— 

Tifo  Napoli    .... 

— 



— 

— 

« 

— 

— 

— 

Paratifo  il 

— 



— 

— 

— 

— 

— 

Paratifo  i? 

+ 

+ 

+ 

+ 

• 

+ 

— 

— 

— 

B.  Paotaoello     .  .   . 

+ 



— 

— 

— 

— 

— 

B.  coli 

+ 



— 

— 

— 

— 

— 

— 

178  — 


Tabella  IX  d).  —  Potere  agglutinante  del  siero*  b,  Pantanello, 
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Ond'è  che  riasBumendo,  da  quanto  ho  esposto  risalta: 

1^  a)  Non  è  costante  il  fatto  osservato  da  SchottmUller  e  ripetuto 
dagli  altri  (Kayser,  Neufeld,  ecc.),  che  il  b.  paratifo  B^  coltivato  a 
lungo  nel  latte  lo  rischiara  fino  a  renderlo  trasparente;  a  differenza 
però  di  quello  che  a  parità  di  condizioni  si  osserva  nelle  culture 
dell'altro  paratifo,  del  b.  del  tifo  e  del  b,  coli,  dopo  15  giorni  di  in- 
cubazione la  reazione  del  latte  infettato  con  paratifo  B  è  nettamente 
alcalina. 

b)  Nel  caso  della  diagnosi  batteriologica  di  un  bacillo  sospetto, 
limita  la  ricerca  fra  tifo  e  paratifi  la  prova  di  fermentazione  sui  disac- 
caridi ;  la  prova  della  azione  riducente  sulla  orceina,  o  il  saggio  sul 
latto-siero  di  Petruschky,  o  quello  sui  due  terreni  alla  mannite  di 
Capaldi  e  Proskauer  possono  far  distinguere  l'uno  dall'altro  i  due 
tipi  di  paratifo  A  e  B,  Non  si  può  però  in  ogni  caso,  a  convalida 
della  diagnosi  fatta,  rinunciare  alla  prova  dell'agglutinamento. 

2^  Il  bacillo  da  me  isolato  dalle  acque  della  sorgente  Panta- 
nello, per  i  suoi  caratteri  morfologici  e  culturali  e  per  le  sue  pro- 
prietà biologiche  si  può  a  buon  diritto  identificare  al  b.  paratifo 
tipo  A  (Brion-Kayser). 
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Istituto  d'Igibnb  della  B.  Umiybrsità  di  Pisa 


Sui  bacilli  a  colonia  tifositnile 

per  il  dottor  GINO  DB'  ROSSI,  aiuto. 
(Con  la  Tavola  III). 

I. 
Bacione    del    laroro. 

La  comune  abitudine  di  dar  principio  alle  memorie  scientifiche 
con  una  introduzione  che  ne  esponga  lo  scopo  e  ne  dimostri  la  op- 
portunità, credo  che  ben  di  rado  possa  essere  apparsa  giustificata 
come  nel  caso  presente.  Invero  lo  studio  dei  microrganismi  appar* 
tenenti  al  gruppo  dei  cosidetti  tifo-e  colisimili  ha  dato  luogo  a  una 
serie  così  numerosa  di  pubblicazioni  [ricordo  fra  le  più  importanti  e 
arenti  il  carattere  di  veri  studi  sistematici  quelle  di  Pellegrini  (1), 
Orlowsky  (2),  Gilbert  (3),  Lembkes  (4),  Befik  (5),  Ehrenfest  (6), 
Ford  (7)]  da  sembrare  ormai  ben  difficile  il  poter  dire  in  proposito 
qualche  cosa  di  nuovo  e  di  utile;  cosicché  non  è  senza  una  certa 
esitazione  che,  dopo  un  lavoro  di  più  di  tre  anni,  io  mi  son  deciso 
ad  aggiungere  ancora  un  numero  alla  letteratura  dell'argomento  ! 
Confesso  però  che  tale  esitazione  non  poteva  che  scomparire  di 
fronte  a  ciò  che  si  legge  in  proposito  nei  più  recenti  e  importanti 
trattati  di  batteriologia.  E  non  occorrerà  mi  dilunghi  molto  per  di- 
mostrare che  ad  onta  del  gran  numero  di  lavori  che  negli  ultimi 
anni  si  sono  venuti  pubblicando  circa  lo  studio  dei  microrganismi 
a  colonia  tifosimile,  pure  l'argomento  è  a  ritenersi  tutt'altro  che 
esaurito,  tanto  sono  discordi  le  opinioni  anche  su  punti  fondamen- 
tali e  apparentemente  della  massima  semplicità. 

Intanto,  che  cosa  vuol  dire  la  continua,  affannosa,  ingombrante 
descrizione  di  sempre  nuovi  metodi  di  studio  differenziale  tra  il 
bacillo  del  tifo,  il  b,  coli  e  i  microrganismi   simili,   metodi   spesso 
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morti  prima  di  nascere  e  che  nella  grande  maggioranza  non  costi- 
tuiscono che  inutili  ripetizioni  di  altri  già  iioti,  se  non  ohe  l'opinione 
scientifica  non  si  è  ancora  sicuramente,  incrollabilmente  stabilita 
circa  il  valore  dei  caratteri  differenziali  dei  microrganismi  di  questo 
gruppo  ? 

E  che  significato  probabilmente  hanno  certi  pretesi  anche  recenti 
tentativi  di  trasformazione  di  una  in  un'altra  specie  batterica  se  non 
che  l'imperfezione  dei  mezzi  di  ricerca  e  la  incertezza  della  siste- 
matica, che  giustificano  le  erronee  conclusioni  cui  giunsero  in  ad- 
dietro anche  valorosissimi  studiosi,  non  sono  ancora  cosi  sicuramente 
corrette  da  non  potere  anche  oggi  trarre  in  errore  -qualche  osser- 
vatore ? 

Potrei  continuare  con  analoghe  considerazioni,  ma  mi  contenterò 
di  ricordare  un  dato  di  fatto,  che  dimostri  qual  grado,  quasi  incre- 
dibile, d'incertezza  esista  ancora  intorno  a  un  punto  molto  impor- 
tante nello  studio  del  gruppo  di  microrganismi  che  ci  occupa;  quello 
cioè  della  loro  mobilità  e  della  presenza  di  ciglia.  E,  poiché  mi  cade 
in  acconcio^  noto  come  giusto  questa  ricerca  abbia  costituito  il  punto 
di -partenza  del  presente  lavoro:  solo  in  secondo  -tempo  ho  creduto 
opportuno  di  estenderlo  e  completarlo  fino  alle  attuali  proporzioni  di 
uno  studio  generale  sui  microrganismi  a  colonia  tifosimile.  Fermia- 
moci dunque  un  momento  sulla  questione  apparentemente  così  semplice 
della  mobilità  e  della  presema  di  ciglia  e,  limitandoci  al  caso  del  b,  coli 
vediamo  senz'altro  che  cosa  ci  dicono  i  più  recenti  e  autorevoli  trat- 
tati di  batteriologia. 

Macé  (8)  :  Il  b.  coli  è  nettamente  mobile.  I  movimenti  sono  in  generale 
più  lenti,  meno  vivaci  di  quelli  del  b.  del  tifo  ;  sono  per  lo  più  movimenti 
di  oscillazione  in  posto,  quelli  di  traslazione  diretta  sono  rari.  La  mobilità 
è  dovuta  alla  presenza  di  ciglia  vibratili...  in  numero  di  4  a  6,  eccezional- 
mente 8,  disseminate  su  tutta  la  periferia  dell'elemento  ;  esse  sono  meno  nu* 
morose,  un  po'  più  corte  e  più  fragili  che  quelle  del  b.  del  tifo  ;  nei  preparati 
se  ne  vedono  molte  spezzate. 

MiQULA  (9):  n  h,  coli  ha  una  mobilità  variabile,  per  lo  più  minore  di 
quella  del  b.  del  tifo  ;  cosi  pure  il  nimiero  delle  ciglia  diffuse  è  oscillante 
ma  di  solito  minore  che  nel  tifo...  Appartengono  al  b.  coli  solo  le  specie  dif- 
fusamente cigliate,  le  forme  con  ciglia  polari  appartengono  a  un  gruppo 
tutt'affatto  divèrso. 

GUNTHBR  (10):  Il  h,  coli  possiede  movimento  proprio,  che  vien  dato  da  ciglia 
vibratili  le  quali  aderiscono  ad  uno  degli  estremi  della  cellula:  per  lo  pia 
ogni  cellula  possiede  un  ciglio,  talvolta  i>erò  si  vedono  attaccate  ad  una  cel- 
lula anche  più  ciglia. 
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Casaoràiìdi,  nel  manuale  di  Celli  (11)  :  Il  b,  coli  generalmente  è  ifbmobile, 
però  secondo  la  maggioranza  degli  A.A.  sarebbe  provvisto  di  ciglia  (peri- 
trico  e  a  volte  lofotrico)  (pag.  396).  Invece  a  pag.  230,  lo  si  pone  (con  ?...)  fra 
i  monotrichi. 

Bbsson  (12)  :  Il  b.  coli  è  in  generale  meno  mobile  del  b.  del  tifo,  la  mo- 
bilità ò  del  resto  assai  variabile  per  bacilli  di  provenienza  diversa  :  certe 
forme  sono  immobili,  in  altre  i  movimenti  sono  poco  estesi,  infine  certe  va- 
rietà hanno  una  mobilità  simile  a  quella  del  b.  del  tifo.  Le  ciglia  del  b.  coli 
non  rassomigliano  che  assai  lontanamente  a  quelle  del  b.  di  Eberth  :  si  colo- 
rano cogli  stessi  metodi,  ma  l^operazione  è  di  più  difficile  riuscita...  'Non  si 
contano  che  da  4  a  6  flagelli  per  bacillo,  la  cifra  di  12  è  assolutamente  ecce- 
zionale. Le  ciglia  possono  impiantarsi  su  tutta  la  superficie  del  bacillo  :  più 
sovente  sono  disposte  in  1  o  2  fiocchetti  inseriti  su  di  un  punto  qualunque 
del  corpo  del  bacillo  (?),  ma  di  preferenza  a  un  estremo.  Sono  da  due  a  tre 
volte  meno  lunghe  dei  flagelli  del  tifo,  la  loro  lunghezza  non  sorpassa  guari 
d-5  Uy  sono  anche  meno  flessuose,  meno  ondulate,  ecc. 

Pfaumdler  nelFHandbuch  di  KòUe  e  Wassermann  (18):  Circa  la  mobilità 
del  b,  coli  si  hanno  opinioni  molto  contraddittorie.  Si  ha  una  forma  di  mo- 
vimento attivo  che  deve  chiaramente  distinguersi  dal  movimento  molecolare 
browniano  che  solo  appartiene  al  b.  coli  secondo  Tavel,  C.  Fraenkel,  Bossi 
Doria.  La  mobilità,  sebbene  in  generale  molto  limitata,  del  b.  coli  può  però 
ritenersi  come  un  carattere  costante  della  specie  che  può  servire  alla  diffe- 
renziazione da  altre  specie.  H  b.  coli  deve  la  sua  attitudine  alla  locomozione 
attiva  su  substrati  liquidi  alla  presenza  di  ciglia...  Questa  ricerca  presenta 
considerevoli  difficoltà  di  tecnica.  Mentre  LOffler,  Ferrati,  Dunbar  e  altri, 
hanno  potuto  mettere  in  evidenza  nel  b,  coli  numerose  ciglia  lunghe  e  ondu- 
late, simili  a  quelle  del  b.  del  .tifo,  dalla  maggior  parte  degli  altri  ricercatori 
(Chantemesse  e  Widal,  Luksch,  Bemy  e  Sugg,  Nicolle  e  Morax,  Losener, 
Klemensiewicz),  il  numero  delle  ciglia  viene  stimato  a  2-3  o  al  più  4-8. 
Anche  recentissimamente  si  sono  avuti  risultati  molto  diversi.  Hinterberger 
col  metodo  di  v.  Ermengem,  mise  in  evidenza  numerose  ciglia  ;  Peppler  nel 
suo  esame  di  26  stipiti  di  b,  coli  dall'intestino  umano  ne  trovò  solo  5  ciliati 
(con  1-8  ciglia  al  più,  solo  una  volta  2-6)  tutti  gli  altri  erano  assolutamente 
privi  di  ciglia.  Le  ciglia  del  b.  coli  sono  di  solito  più  corte  e  più  grosse  di 
quelle  del  b.  del  tifo,  sono  impiantate  piuttosto  alFestremità  che  ai  lati  e 
derivano  da  una  capsula  difficilmente  colorabile,  dello  stesso  materiale. 
Lehmann  pone  il  b.  coli  fra  i  microbi  peritrichi  e  separa  dal  gruppo  prin- 
cipale le  forme  con  poche  ciglia  polari  (che  sono  la  regola  secondo  Fremlin) 
come  uno  speciale  tipo  «  b,  coli  forma  polaris  >.  Stocklin  su  300  esemplari 
di  b,  coli  isolati  dalle  feci  normali  di  adulti  sani  ne  trovò  solo  116  mobili, 
gli  altri  184  (61  7o)  completamente  immobili.  19'ella  prima  categoria  si  tro- 
vavano peritrichi,  monotrichi  e  lofotrichi:  il  numero  delle  ciglia  oscillava 
tra  1  e  8. 

Spero  mi  bì  voglia  perdonare  l'estensione  data  a  queste  citazioni, 
vista  la  stranezza  della  conclusione  che  ne  deriva:  che  cioè  attual- 
mente, dopo  che  sul  b.  coli  si  è  scritto  tanto,  non  si  è  con  eertezza 
stabilito  se  esso  debba  considerarsi  immobile  a  dotato  dì  lento   movi' 
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mento  o  talvolta  mobile  anche  come  il  b.  del  tifo;  se  si  presenta  sprovvisto 
di  ciglia,  o  con*  un  ciglio  polare^  o  con  ciuffi  di  ciglia  impiantati  a 
un  estremo  o  lateralmente  sul  corpo  del  bacillo^  o  addirittura  peritrico; 
se  le  sue  ciglia  per  numero  e  forma  differiscono  molto  o  sono  pressoché 
uguali  a  quelle  del  tifo  I 

Vedremo  fra  breve,  come  l'osservazione  scrupolosa  di  alcune 
semplicissime  norme  di  tecnica  nell'osservazione  dei  microrganismi 
viventi,  e  nella  colorazione  delle  ciglia,  permette  di  ridurre  a  gran- 
dissima  semplicità  e  sicurezza  di  risultato,  tutta  cotesta  oscura 
congerie  di  opinioni  contraddittorie:  ma  intanto,  se  si  pensa  che  del 
gruppo  dei  microrganismi  da  me  presi  in  considerazione,  il  b,  coli 
è,  insieme  col  b.  del  tifo,  quello  che  certamente  è  stato  più  stu- 
diato, mi  sembra  che  debba  ritenersi  come  superflua  ogni  ulteriore 
giustificazione  del  presente  lavoro.  Nel  quale  io  pertanto  mi  sono 
proposto  di  studiare  un  numero  molto  notevole  di  quei  bacilli,  che 
in  cultura  su  piastra  di  gelatina  presentano  colonie  simili  o  molto 
vicine  a  quelle  del  b.  del  tifo,  cercando,  in  base  ai  piii  sicuri  me- 
todi di  indagine  culturale,  messi  a  confronto  con  lo  studio  morfo- 
logico e  sierodiagnostico,  di  stabilirne  nel  modo  più  semplice  ed 
esatto  la  diagnosi  differenziale,  definendo  le  caratteristiche  essen- 
ziali per  mezzo  delle  quali  le  singole  specie  possono  sicuramente 
individualizzarsi. 


II. 


Concetto  del  cosiddetto  gruppo  dei  tìfosimilL 

È  evidente  che  le  espressioni:  gruppo  dei  tifosimili,  dei  colisi- 
milì,  nonché  quelle  più  moderne  di  paratifi  e  paraceli  non  possono 
accettarsi  se  non  come  diciture  convenzionali  di  pura  comodità, 
dappoiché  il  sémplice  fatto  della  rassomiglianza  della  colonia  in 
gelatina  non  ci  autorizza  menomamente  a  riunire  questi  microrga- 
nismi in  un  gruppo  naturale  e  tanto  meno  ad  attribuir  loro  una 
stretta  parentela  col  b.  del  tifo  o  col  bacterium  coli,  la  quale  esiste 
certo  per  alcuni  di  essi,  ma  non  ci  é  lecito  di  estendere  a  tutti. 
A  scanso  di  erronee  interpretazioni  io  credo  dunque  molto  preferi- 
bile la  espressione  che  costituisce  il  titolo  di  questo  lavoro:  bacilli 
a  colonia  tifosimile. 

Ciò  premesso,  é  di  somma  importanza  stabilire  con  molta  pre- 
cisione il  concetto  di  questa   colonia  tifosimile,  perché   la   inesatta 
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interpretazione  di  esso  è  una  delle  cause  della  confasione  esistente 
nell'argomento,  come  quando  si  includono  nel  cosiddetto  gruppo  dei 
iifoBimili  micrprganismi  a  colonie  pigmentate,  fluorescenti  o  con- 
formate in  modo  troppo  diverso  da  quella  del  b.  del  tifo.  La  cosa 
risulta  chiarissima  se  la  si  considera  da  un  punto  di  vista* pratico. 
Astrazion  facendo  dai  fini  della  pura  sistematica  batteriologica,  qual'è 
lo  scopo  di  questi  studi  sui  batteri  tifo  -  e  colisimili  se  non  la  sicura 
agevole  differenziazione  del  b.  del  tifo  e  del  b.  coli  da  tutte  le  altre 
specie  più  o  meno  vicine,  assai  diffuse  in  natura,  e  che  nella  gela- 
tina, il  mezzo  di  isolamento  comunemente  adottato,  presentano  co-  • 
Ionie  difficilmente  differenziabili  da  quelle  dei  due  microrganismi 
ricordati?  Dunque  /  limiti  del  nostro  studio  sono  nettamente  definiti 
in  rapporto  con  quei  bacilli,  le  cui  colonie  in  gelatina^  e  pia  special- 
mente le  colonie  superficiali,  le  sole  che  abbiano  un  aspetto  veramente 
tipico,  si  presentano  uguali  o  molto  simili  a  quelle  del  tifo, 

Com'è  noto,  in  gelatina  al  10  per  cento,  leggermente  alcalina 
(della  cui  preparazione  diremo  tra  poco),  il  b.  del  tifo  e  il  (.  coli 
presentano  colonie  caratteristiche  e  molto  rassomiglianti,  la  princi- 
pale differeoza  consistendo  nell'assai  maggiore  rapidità  di  sviluppo 
di  quelle  del  b,  coli.  Dopo  24-48  ore  di  incubazione  a  18^-20^  comin- 
ciano ad  apparire  dei  punticini  bianchi,  cl^e  a  piccolo  ingrandi- 
niento  si  mostrano  trasparenti,  incolori  o  leggermente  gialletti, 
finamente  granulosi,  rotondi,  a  margini  netti.  In  progresso  di  tempo 
le  colonie  che  sviluppano  ne^li  strati  profondi  della  gelatina,  pure 
aumentando  di  dimensioni  e  colorandosi  più  intensamente  in  giallo, 
mantengono  lo  stesso  aspetto  poco  caratteristico.  Le  colonie  super- 
ficiali invece  divengono  assolutamente  tipiche:  macroscopicamente 
appaiono  bianche,  sottili,  irregolarmente  circolari  o  poligonaK,  a 
contorni  frastagliati,  incisi;  all'esame  microscopico  sono  incolore  o 
leggermente  gialliccie,  finamente  granulose,  con  o  senza  una  piccola 
rilevatezza  centrale  o  eccentrica,  con  margini  finissimi,  ialini,  tra- 
sparenti, irregolari,  con  superficie  solcata  da  linee  irregolari,  rami- 
ficate, intersecantisi,  paragonate  molto  giustamente  alle  circonvolu- 
zioni della  massa  dell'intestino  tenne  o  della  superficie  cerebfale. 
(cfr.  figg.  1  e  2). 

Ma  è  noto  del  pari  che,  oltre  a  queste  forme  tipiche  il  b.  coli 
spesso  ed  eccezionalmente  anche  il  b.  del  tifo,  indipendentemente 
dalla  natura  del  mezzo  nutritivo,  possono  dar  luogo  a  colonie  di  * 
aspetto  un  po'  differente,  specialmente  all'esame  microscopico.  Anche 
le  colonie  superficiali,  cioè,  possono  essere  di  forma  assai  più  re- 
golarmente tondeggiante,  a  margini   pressoché   netti:  microscopica- 
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mente  si  presentano  assai  più  opache,  di  colorito  gialletto  anclie 
assai  intenso,«con  riievatara  eentrale  o  eccentrica  di  colorito  spesso 
assai  oscuro,  senza  o  con  lievi  traccio  della  solcatora  caratteristica/ 
ma  con  snperficie  più  o  me.no  grossolanamente  granulosa  o  sere* 
pelata  e^  talvolta  con  solchi  irradianti  dalla  rilevatura  centrale 
(cfr.  figg.  6,  6,  7). 

A  questi  due  tipi  dobbiamo  dunque  esclusivamente  fiferirci,  be- 
ninteso quando  si  tratti  di  Culture  di  isolamento  fatte  secondo  le 
norme  opportune  di  tecnica,  con  gelatina  di  normale  composizióne 
(a  titolo  non  superiore  del  10  per  cento  !  )  e  tenute  In  convenienti  con- 
dizioni fisiche  ;  dovendosi  in  tal  caso  .escludere  anche  tutte  le  forme 
a  rosetta,  a  margherita,  a  salsicciotto,  filamentose,  ramificate,  più- 
mate,  che  appartengono  ad  altre  specie  batteriche,  ma  che  per  im- 
perfezioni o  Hrascuranze  di  tecnica  (gelatina  troppo  d^nsa,  di  rea- 
zione acida  o  troppo  alcalina,  soggetta  a  fusione  durante  il  periodo 
di  incubazione,  seminata  troppo  abbondantemente  o  con  materiale 
inadatto,  ecc.),  possono  essere  assunte  anche  dai  microrganismi  a 
colonia  tifosimile,  dando  luogo  a  gravissima  confusione  che  toglie 
ogni  possibilità  di  orientamento.  Non  è  dunque  superfluo  esporre 
brevemente  queste  norme  da  me  scrupolosamente  seguite  in  tutto  il 
corso  del  lavoro. 


La  gelatina  veniva  preparata  (in  quantità  a&sai  notevole,  parecchi  litri 
ogni  volta,  per  ottenere  la  massima  possibile  costanza  di  composizione)  me- 
scolando in  grossi  palloni  di  vetro  i  vari  ingredienti  nelle  seguenti  p^por- 
zioni: 

Acqua  distillata  1  litro.  Estratto  di  carne  Liebig  10  gr.  Peptone  Witte 
10  g».  Cloruro  di  sodio  5  gr.  Gelatina  di  1^  qualità  100  gr.  H  miscuglio 
veniva  tenuto  per  SKY  a  100®  nella  pentola  di  Koch,  quindi  vi  si  aggiun- 
geva a  poco  a  poco  della  soluzione  satura  di  carbonato  di  soda,  saggiando 
la  reazione  con  cartine  di  tornasole  Merck,  fino  ad  aversi  reazione   neutra 

0  anfotera;  allora  per  ogni  litro  di  gelatina  si  aggiungeva  1  cmc.    di   solu- 
zione alcalina  e  un  bianco  d'uovo  sbattuto,   agitando   molto  energicamente. 

1  palloni  venivano  di  nuovo  tenuti  per  1  ora  precisa' a  100^  nella  pentola  di 
Kocb;  dopo  di  ohe  la  gelatina  che  appariva  già  ben  chiarificata  veniva 
filtrata  neirapposito  imbuto  riscaldato  e  distribuita  in  provette  o  in  palloni 
che  si  sottoponevano  a  sterilizzazione  frazionata.  Dopo  la  terza  sterilizza- 
zione i  palibni  venivano  chiusi  ermeticamente  con  ceralacca  e  serbati  in 
luogo  fresco  e  all'oscuro,  avendosi  cosi  la  perfetta  conservazione  della  ge- 
latina anche  per  un  periodo  assai  lungo  di  tempo. 

•    Le  culture  d'isolamento  si  facevano  o  da  liquidi   o   da   materiali    solida 
accuratamente  e  omogeneamente  spappolati  in  acqua  sterile,  o  da  culture  in 
brodo  recenti;  e  se  ne  facevaitò  sempre  3  o  4  con  quantità  molto  differenti 
di  materiale  onde  poter  poi  utilizzare  quella  in  cui  le  singole  colonie  appa- 
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rivano  sufficientemeiite  distanziate  in  modo   da   non   disturbarsi  reciproca- 
mente nel  loro  sviluppo. 

«  Cosi  ho  fatto,  dal  1900  in  poi,  un  numero  grandissimo  (molte  centinaia!) 
di  culture  di  isolamento  dai  mezzi  più  diversi  che  si  presumono  poter  con- 
tenere o  -U  bacillo  del  tifo,  o  il  h.  coli^  o  gli  altri  tanto  diffusi  microrganismi 
a  colonia  tifosimile,  e  cioè: 

Acqua  di  fonte,  di  pozzo,  di  cisterna,  di  fiume,  di   sorgente,  distillata; 

Acque  minerali  da  tavola  e  purgative  ; 

Feci  di  uomini   sani   e   ammalati   e  di  animali  (cavia,  coniglio,  cane, 
bue,  ecc.); 

Contenuto  intestinale  di  cadaveri  di  uomini,  morti   per   le  più  diverse 
malattie,  e  di  animali  sani,  e  ammalati  ; 

Acqua,  latte,  orine,  ecc. 
Le  colonie  che,  dopo  un  periodo  di  incubazione  di  2  a  6-7  giorni,  pre- 
sentavano aspetto  tifosimile  tipico  o  atipico, 't^eni vano  trapiantate  in  provette 
di  brodo  comune  che  si  mettevano  nel  termostato *a  37®.  Cosi  si  potevano 
subito  eliminare  i  microrganismi  che  a  questa  temperatura  non  si  svilup- 
pano, dopodiché  l'esame  in  goccia  pendente  permetteva  già  di  scartare  un 
numero  abbastanza  notevole  di  esemplari,  e  cioè  le  forme  di  cocchi  (non 
rare)  e  di  grossi  bacilli  (superiori  a  4X^  !^)  ^  riguardo  delle  quali  la  dif- 
ferenziazione ulteriore  dai  bacillo  del  tifo,  dal  h,  coli  e  simili,  era  perfetta- 
mente superflua. 

Cosi  pure  si  scartavano  senz*altro  quei  microrganismi  che  non  intorbida- 
vano uniformemente  il  brodo,  ma  davano  luogo  solo  a  formazione  di  pelli- 
cola superficiale,  quelli  sporiferi  e  quelli  che  davano  risultato  positivo  sot- 
toposti alla  colorazione  col  metodo  di  Gram. 

Rimane  dunque  stabilito  che  i  microrganismi  studiati  presentano 
una  serie  di  caratteri  fondamentali  che  individualizzano  il  cosiddetto 
gruppo  dei  tifosimili,  e  che  possono  così  riassumerei:  Bacilli  ^nobili 
o  immobili^  di  dimensioni  {nei  singoli  indiaidui)  non  superiori  a  4  X  1  //, 
che  soilappano  a  temperatnra  di  37^^  aerobi  facoltativi^  che  intorbidano 
inniformemente  il  brodo^  non  sporigeni^  non  colorabili  col  n^etodo  di 
Oram^  con  colonia  tifosimile  (tipica  o  atipica)  su  gelatina  normale. 


in. 

Mezzi  di  stadio  e  di  classificazione  dei  bacilli  a  colonia  tifosimile. 

Nel  modo  descritto  ho  isolato  in  coltura  pura  123  microrganismi 
che  in  tempi  successivi,  dal  1900  ad  ora,  ma  sempre  comparativa- 
mente, e  ripetutamente,  ho  studiato  nei  più  importanti  caratteri 
morfologici,  biologici  e  Qjalturali  che  vado  ad  esporre.  E  ripeto 
quanto  ho  detto  più  sopra,    che    cioè   la    descrizione   della  tecnica 
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seguita,  nelle  più  ovvie  e  minute  particolarità,  non  deve  ritenersi 
superflua,    dappoiché   io   sono   intimamente   convinto  che  la  causa 
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precipua  della  confusione  esistente  nelFargomento  che  ci  occupa  è 
specialmente  da  ricercarsi  in  difetti  e  sopratutto  in  diversità  appa- 
rentemente piccole,  ma  sostanziali,  della  tecnica  seguita  dai  vari 
autori. 

Le  ricerche  praticate  sono  dunque  le  seguenti: 

« 

a)  CciiTURA  d'isoiìAMento  su  gelatina  in  scatola  di  Petri. 

Si  preparava  dalla  cultura  pura  in  brodo,  di  24  ore,  colla  tecnica  abi- 
tuale dei  passaggi  succèssiTi  in  tre  tubi  di  gelatina  normale  al  10  per  cento, 
preparata  nel  modo  descritto  nel  precedente  capitolo.  Le  culture,  nei  mesi 
caldi*  si  facevano  rapidamente  solidificare  per  mezzo  del  ghiaccio;  di  poi, 
chiuse  in  camere  umide  di  Tyndall,  erano  tenute  all'o^scuro,  nel  termostato 
o  nella  ghiacciaia,  a  una  temperatura  che  di  regola  oscillava  tra  18^  e  20^ 
e  solo  eccezionalmente  raggiunse  1  limiti  più  estesi  di  16^  e  21^.  Lo  svi* 
luppo  delle  colonie  veniva  osservato  ogni  24  ore,  ma  di  regola  si  teneva 
conto  del  loro  aspetto  al  4^  giorno  di  sviluppo,  quale  si  presentava  nella 
piastra  in  cui  le  colonie  apparivano  sufficientemente  distanziate.  L*  esame 
microscopico  si  faceva  a  un  ingrandimento  di  20'30  diametri.  Per  le  ripro- 
duzioni microfotografiche  si  veda  la  nota  in  fine  del  lavoro. 

b)  Cultura  pura  in  brodo:   morfologia  e   mobilità  dei  mi- 
crorganismi. 

Il  brodo  veniva  cosi  preparato,  ogni  volta  in  grande  quantità:  Acqua 
distillai  gr.  1000.  Estratto  di  carne  Liebig  gr.  10.  Peptone  Witte  gr.  10. 
Cloruro  di  sodio  gr.  5.  Si  teneva  il  miscuglio  per  90'  a  100^  nella  pentola 
di  Koch,  quindi  si  alcalinizzava  con  lo  stesso  sistema  tenuto  per  la  gela- 
tina, si  teneva  ancora  per  2  ore  nella  pentola  di  Koch,  si  filtrava  e  si  di- 
stribuiva nelle  provette  e  nei  palloni  che  dopo  sterilizzati  si  chiudevano 
con  ceralacca  e  si  conservavano  in  luogo  fresco  ed  oscuro. 

I  tubi  di  brodo  venivano  innestati  col  materiale  di  una  colonia  in  gela- 
tina superficiale,  facendosi  sempre  contemporaneamente  due  culture,  delle 
quali  una  si  teneva  a  temperatura  di  18^-20®,  Taltra  a  37^,  e  che  si  esami- 
navano in  goccia  pendente,  per  lo  studio  della  morfologia  e  specialmente 
della  mobilità  dei  microrganismi,  non  appena  si  osservava  una  traccia  lie» 
vissima  di  intorbidamento,  e  cioè  di  regola  dopo  4*8  ore  di  incubazione  per 
le  cultui*e  a  37^,  dopo  18-24  per  le  culture  a  18^-20®.  L*esame  poi  si  ripe- 
teva dopo  24  e  48  ore  di  incubazione. 

La  scrupolosa  osservanza  di  tali  norme  mi  ha  permessa  di 
orizzontarmi  molto  bene  in  modo  da  evitare  inesattezze  ed  errori 
in  cui  caddero  a  questo  riguardo  moltissimi  autori.  Cosi  è  noto  che 


~  189  — 

la  composizione  del  brodo  e  la  saa  reazione  [Terni  (14),  Bemy  e 
Sngg  (15),  Matzaschita  (16)]  hanno  già  un'influenza  molto  notevole 
sul  grado  e  sul  modo  di  manifestarsi  della  mobilità  dei  batteri,  e 
in  ispecìal  modo  di  quelli  di  cui  ci  occupiamo  :  è  noto  altresì  che 
alcuni  di  questi  o  non  sviluppano  o  sviluppano  molto  stentata- 
mente a  temperatura  di  37®,  mentre  altri  solo  a  questa  temperatura 
elevata  trovano  favorevoli  condizioni  di  esistenza.  Ma  specialissima 
importanza,  per  lo  studio  della  mobilità,  hanno  le  accennate  pre- 
scrizioni di  eseguire  sempre  due  culture  a  temperatura  bassa  e 
alta  e  di  farne  Vesame  in  goccia  pendente  nei  primissimi  stadi  di 
sviluppo^  per  le  seguenti  considerazioni  risultanti  da  dati  di  fatto  da 
me  ripetutamente  constatati: 

1.  Esistono  nel  gruppo  dei  microrganismi  a  colonia  tif esimilo 
varie  specie,  le  quali  coltivate  a  temperatura  di  37^  si  mostrano 
pressoché  immobili  o  leggermente  e  irregolarmente  mobili,  mentre 
assumono  una  vivacissima  tipica  mobilità  nelle  culture  a  tempera- 
tura non  superiore  a  20^ 

2.  Nella  grande  maggioranza  dei  microrganismi  mobili,  e 
specialmente  in  quelli  del  gruppo  del  b.  del  tifo  e  del  b.  coli,  la 
mobilità  tipica  si  osserva  solo  nelle  culture  in  stadio  iniziale  di 
sviluppo.  Nelle  culture  ormai  abbondanti,  anche  se  relativamente  re- 
centi, molto  spesso  la  mobilità  è  notevolmente  diminuita.  Questo  è  un 
fatto  che,  per  esempio,  si  verifica  quasi  costantemente  per  il  tipico 
b.  coli^  il  quale  negli  inizia^issimi  stadi  di  sviluppo  della  cultura 
presenta  una  mobilità  molto  simile  a  quella  del  tifo,  ma  che  con 
rapidità  grandissima,  molto  maggiore  che  non  avvenga  per  il  tifo 
e  per  altri  microrganismi  del  gruppo,  si  modifica  e  diminuisce. 

Il  fatto  che  basta  P  indugio  di  una  o  poche  ore  nella  osservazione  in 
goccia  pendente  delle  culture  a  37^,  perchè  il  movimento  tipico  di  una 
cultura  di  b.  coli,  pressoché  uguale  a  quello  del  tifo,  si  riduca  notevol- 
mente, presentando  le  modificazioni  che  in  generale  si  descrivono  come 
caratteristiche  del  b.  coli,  fino  ad  abolirsi  quasi  completamente  in  meno 
di  24  ore,  specie  negli  esemplari  a  sviluppo  molto  rigoglioso,  permette 
di  spiegare  chiaramente  la  contraddizione  esistente  nelle  osservazioni 
dei  vari  A  A.  su  questo  punto.  Tale  causa  di  errore  e  di  confusione  si 
rimuovo  facilmente  sorvegliando  accuratamente  le  culture  a  37®,  in 
modo  da  poter  fare  l'esame  in  goccia  pendente  non  appena  si  os* 
serva  una  traccia  appena  percettibile  di  intorbidamento,  e  meglio 
ancora  osservando  le  culture  sviluppate  a  18*-20^,  nelle  quali  lo 
sviluppo  è  così  rallentato,  che  qualche  ora  di  ritardo  non  porta  mo- 
dificazioni apprezzabili,  mentre   d'altro   lato   la  bassa   temperatura 
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non  è  di  alcun  danno,  essendo  anzi  favorevolissima  al  movimento 
di  tutti  i  microrganismi,  compresi  q^uelli  del  tifo,  che  tenuti  a  tem- 
peratura di  5°-6^  e  anche  inferiore,  si  mantengono  tipicamente  mo* 
bili  per  lunghissimo  spazio  di  tempo. 

Del  resto,  per  meglio  orientarsi  sui  caratteri  della  mobilità  dei 
batteri  in  genere,  e  dei  tifosimili  in  specie,  noi  possiamo  stabilire 
alcuni  tipi  che  l'osservazione  accurata,  in  buone  condizioni,  per- 
mette di  distinguere  nettamente:  Abbiamo  un  primo  tipo  di  movi" 
mento  brusco,  a  scatti^  ma  regolare,  sema  apparenti  rivolgimenti  in- 
torno agli  assi  minori  del  corpo,  rapido  così,  che  i  bacilli  attraver- 
sano il  campo  del  microscopio  con  velocità  tale  che  spesso  è  im- 
possibile seguirli  coU'occhio,  ed  alternato,  di  solito,  con  periodi  di 
riposo. 

Un  secondo  tipo  comprende  i  microrganismi  che  si  muovono  pure 
a  scatti,  con  bruschi  guizzi,  ma  meno  rapidi  e  meno  estesi  dei  prece- 
denti  e  con  evidenti  rivolgimenti  intorno  a  tutti  gli  assi  del  corpo. 

A  un  terzo  tipo  appartiene  la  mobilità  caratteristica  del  b.  del 
tifo  (ma  che  è  propria  di  molti  altri,  e  anche,  negli  stadi  iniziali 
di  sviluppo,  del  b,  coli)  e  cioè  una  progressione  piuttosto  veloce,  con- 
tinua, ordinata,  con  brevi  ondulazioni  e  vibrazioni  laterali,  talvolta  con 
moto  serpeggiante,  ma  senza  mai  rivolgimenti  dell'asse  maggiore:  i  mi- 
crorganismi, sull'orlo  della  goccia  pendente,  per  la  regolarità  e 
la  continuità  del  movimento,  ricordano  [secondo  l'espressione  del 
Di  Vestea  (17)],  «  il  brulichìo  di  un  formicaio  ».  Da  questo  si 
passa,  con  successive  gradazioni,  a  un  quarto  tipo,  nel  quale, 
accanto  a  microrganismi  più  o  meno  immobili,  se  ne  osservano 
altri  dotati  di  movimenti  disordinati,  direi  quasi  incoordinati,  con 
continui  rivolgimenti  e  cambiamenti  di  direzione.  Questo  tipo,  erro- 
neamente ritenuto  come  caratteristico  di  molte  forme  di  b.  coli,  non 
rappresenta,  secondo  le  mie  osservazioni,  che  una  modificazione 
del  tipo  precedente,  che  si  verifica  dopo  un  periodo  di  tempo  molto 
vario  per  i  diversi  microrganismi  (e  specialmente  breve  per  il  b.  coli, 
data  la  sua  grande  rapidità  di  sviluppo)  fino  a  raggiungere  la 
massima  riduzione  del  movimento,  limitato,  a  stadi  avanzati  di  svi- 
luppo, a  brevi  oscillazioni  laterali  e  rivolgimenti  senza  vera  loco- 
mozione ;  una  condizione  cioè,  simile  al  cosiddetto  movimento  brow- 
niano o  molecolare,  che  pure  è  proprio  di  molti  tifosimili,  ma  che 
non  può  assolutamente  considerarsi  come  un  movimento  attivo  e 
non  è  in  rapporto  con  la  presenza  di  ciglia.  Ed  appunto  è  della 
massima  importanza  evitare  la  facile  confusione  che  tra  questo  mo* 
pimento  molecolare  e  il  movimento  ridotto  potrebbe  sorgere  quando  si 
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esaminassero  cnltare  non  recenti;  l'osservazione  invece  di  culture 
in  stadio  inizlalissimo  di  sviluppo,  ci  garantisce  contro  questa  causa 
di  errore,  permettendoci  sempre  di  differenziare  colla  massima  facilità 
il  movimento  molecolare  dalla  vera  locomozione  attiva  che  —  in 
queste  condizioni  —  si  accosta  sempre  ad  uno  dei  primi  tre  tipi 
descritti. 

Accennerò  qui  subito  come  questi  tre  tipi  fondamentali  di  movi' 
mento  sono  in  stretta  dipendenza  dalla  disposizione  delle  ciglia,  cor* 
rispondendo  il  primo  ai  microrganismi  lofotrichi,  il  secondo  ai  mono- 
trichi^  il  terzo  ai  peritrichi.  In  quest'ultimo  poi  la  graduale  diminuzione 
delle  ciglia  va  di  pari  passo  con  i  descritti  mutamenti  del  carattere 
della  locomozione. 

Avrò  occasione  di  dire  più  oltre  della  costanza  di  tutti  i  carat- 
teri morfologici  e  culturali  dei  microrganismi  da  me  studiati  nel 
corso  di  4  e  più  anni,  ma  voglio  subito  accennare  al  fatto  assai 
importante  e  che  contraddice  ad  affermazioni  di  altri  autori,  che 
cioè  avendo  ripetuta  recentemente  la  osservazione  della  mobilità 
già  fatta  subito  dopo  l'isolamento  di  ciascun  bacillo,  mantenendo 
costante  la  composizione  del  brodo,  la  temperatura  di  sviluppo,  ecc., 
nessuna  apprezzabile  modificazione  ho  potuto  osservare  essersi  verifi* 
caia  nella  mobilità  di  nessuno  dei  microrganism(  trapiantati  sui  mezzi 
artificiali  di  cultura  per  così  lungo  periodo  di  tempo. 


e)  Colorazione  dbllb  ciglia. 

É  stata  eseguita  col  mio  metodo  descritto  in  precedenti  memorie  (18), 
(19),  (20),  seguendo  la  tecnica  specialmente  descritta  nella  seconda  per  la 
colorazione  e  gli  avvedimenti  esposti  nella  terza  per  ciò  che  riguarda  la 
preparazione  del  materiale  di  caltura.  Sul  primo  punto  stimo  inutile  ritor- 
nare se  non  per  confermare  che  l'applicazione  pratica  fatta,  passando  in  ras- 
segna un  cosi  largo  numero  di  microrganismi,  mi  permette  di  ripetere 
quanto  altra  volta  dissi  circa  la  sua  assoluta  sicurezza  di  risultato,  dovuta 
essenzialmente  al  fatto  della  sua  graduabilità,  in  rapporto  con  la  facile  va- 
n'abilita  delle  sostanze  coloranti  e  con  la  diversa  suscettibilità  delle  ciglia 
alla  loro  azione.  Ma  voglio  insistere  un  momento  sul  secondo  punto,  e  cioè 
circa  la  preparazione  delle  culture  che  devono  fornire  lì  materiale  da  colo- 
rarsi. Queste,  come  è  noto,  si  fanno,  di  solito,  per  strisciamento  in  agar 
solidificato  di  fresco  a  becco  di  flauto.  Per  le  ragioni  esposte,  a  proposito 
dello  studio  della  mobilità,  ed  essendo  noto  che  mobilità  e  presenza  di  ciglia 
sono  due  termini  assolutamente  correlativi,  è  evidente  che  un  buon  risul- 
tato può  ottenersi  solo  da  culture  recentissime,  e  specialmente  se  fatte  svi- 
luppare a  bassa  temperatura.  Di  più  una  lunghissima  esperienza  avendomi 
convinto  che  la  dimostrazione  delle  ciglia  riesce  tanto   migliore  quanto  più 
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umida  è  la  superficie  delFagar  (*),  io  ho  tenuto  per  la  preparazione  delle 
culture  la  seguente  tecnica  che  mi  ha  dato  risultati  di  gran  lunga  superiori 
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a  quelli  ottenuti  dalle  semplici  culture  per  strisciamento,  permettendomi,  per 
esempio,  di  riconoscere  la  presenza  di  numerose  e  belle  ciglia  in  vari  esem- 
plari di  b.  colf,  che  altrimenti,  per  quanto  ripetessi  la  ricerca,  se  ne  mante* 
nevano  poverissimi  o  privi  del  tutto. 

Si  versa  delFagar  sterile,  fuso,  in  una  scatola  di  Petri:  dopo  solidificato 
si  fa  cadere  sulla  sua  superficie,  con  una  pipettìna,  una  piccola  goccia  di 
acqua  distillata  sterile  nella  quale  si  diluisce  una  traccia  di  materiale  bat- 
terico (una  piccola  ansa  di  altra  cultura  in  agar). 

La  capsula  viene  poi  tenuta  nell'incubatrice  a  18^-20^:  in  capo  a  un 
intervallo  di  tempo  assai  variabile  per  i  diversi  microrganismi  (10-24  e  più 
ore)  si  può  osservare  una  lieve  patina  umidissima,  sviluppatasi  essenzial- 
mente a  spese  delle  traccio  di  sostanza  dell'agar  disciolte  dalla  gocciolina 
d'acqua,  che  all'esame  in  goccia  pendente,  quando  trattasi  di  specie  dotata 
di  locomozione  attiva,  si  mostra  formata  di  microrganismi  mobilissimi,  e  che 
costituisce,  opportunamente  diluita,  un  ottimo  materiale  per  la  colorazione 
delle  ciglia. 

In  alcuni  casi  anche  dalle  comuni  culture  in  agar  a  37^,  purché  assai 
reoenti,  si  possono  avere  buonissimi  preparati  di  ciglia;  ma  considerando 
che  in  altri  (per  esempio,  in  molti  esemplari  di  b,  coli)  solo  seguendo  la 
tecnica  descritta  si  otteneva  risultato  sicuro  e  costante,  e  in  altri  ancora 
(analogamente  a  quanto  ho  detto  a  proposito  della  mobilità)  lo  sviluppo 
delle  ciglia  sembrava  verificarsi  quasi  esclusivamente  a  temperatura  di  18° -20®, 
e  considerando  altresì  che  in  genere  per  tutti  gli  esemplari  l'umidità  del 
mezzo  di  cultura  e  la  bassa  temperatura  di  sviluppo  erano  piuttosto  di  van- 
taggio che  di  danno,  cosi  nella  preparazione  del  materiale  io  ho  sempre 
seguito  e  consiglio  di  seguire  il  metodo  accennato  delle  culture  a  bassa 
temperatura  su  piastra  d'agar  inumidita. 

Dell'aspetto,  numero  e  disposizione  delle  ciglia  dirò  descrivendo 
le  varie  specie  batteriche  ;  per  la  descrizione  delle  microfotografie  si 
veda  la  nota  in  fine  del  lavoro.  Qni  espongo  solo  dne  considera* 
zioni  di  ordine  generale: 

1^  Nulla  autorissa  ad  accettare  V  opinione  di  alcuni  A  A,  che  le 
ciglia  si  stacchino  da  una  capsula  involgente  i  microrganismi:  intorno 
a  questi  spesso  si  osserva  un  alone  ma  che  dipende  manifestamente  o  da 
precipitazione  della  sostanza  colorante,  o  da  disfacimento  delle  ciglia  (**). 


(*)  Questa  mia  osservazione,  già  esposta  in  una  precedente  memoria  (20), 
è  stata  ampiamente  confermata  da  Hinterberger  (Centralblatt  f.  Bakt.,  Orig., 
17  ottobre  1904,  p.  481). 

C*^)  Per  varie  considerazioni  (non  ultima  quella  della  caratteristica  forma 
a  spirale)  e  come  conseguenza  delle  mie  ricerche  sui  fenomeni  dell'aggluti- 
nazione dei  batteri  già  pubblicate  (29)  e  da  pubblicarsi,  io  sono  indotto  a 
considerare  le  ciglia  come  prolungamenti  del   protoplasma  batterico. 


—  193  — 

2^  //  numero^  la  forma^  le  dimensioni  delle  ciglia  sono  fino  a  un 
cerio  punto  infiuemati  dalla  natura  del  messo  nutritivo^  dalla  tempera- 
tura  di  sviluppo^  dall'età  della  cultura,  dalla  tecnica  seguita  nella  co- 
lorazione,  ecc,^  ma  a  parità  di  condizioni  e  con  tecnica  rigorosamente 
esatta,  esse  mostrano,  anche  a  distanza  di  anni,  un'assoluta  invaria- 
bilità. 


d)  Cultura  in  brodo  glucosato. 

Il  brodo  comune,  preparato  nel  modo  indicato,  e* addizionato  del  3  ^/^  di 
glacosio  purissimo,  Teniva  distribuito  negli  appositi  tubi  ad  U  alla  Smith 
che  si  sottoponevano  a  sterilizzazione  frazionata.  IJ'innesto  era  fatto  sulla 
superficie  del  brodo,  e  i  tubi,  senza  agitarli,  erano  posti  nella  stufa  a  37^, 
in  posizione  perfettamente  verticale.  In  caso  di  mancato  sviluppo  si  ripeteva 
la  cultura,  tenendola  a  temperatura  di  18^-20^.  Le  culture  si  osservavano 
dopo  24  ore,  e  poi  ripetutamente  nei  giorni  successivi,  tenendo  conto  se  si 
aveva  intorbidamento  generale,  o  solo  nel  ramo  aperto  del  tubo  ad  U,  e 
soprattutto  se  si  verificava  sviluppo  di  gas  e  con  quale  energia. 


e)  Bbazionb  dbll'indolo. 

Si  saggiava  sulle  culture  in  brodo  comune  dopo  5  giorni  di  dimora  a  37^ 
col  semplice  e  ottimo  metodo  di  CrìsafuUi  (21).  !Nella  cultura  si  deponeva 
una  sottile  scheggia  di  legno  di  pino,  si  aggiungevano  10  goccio  di  acido 
cloridrico  concentrato  purissimo:  la  colorazione  rossa  più  o  meno  intensa 
della  scheggia  di  legno  che  avviene  o  rapidamente  o  dopo  varie  ore,  testi- 
fica la  presenza  delPindolo.  Io  ho  osservato  che  riscaldando  il  liquido  fin 
presso  airebollizione  la  reazione  positiva  si  ha  molto  più  rapidamente,  in 
pochi  minuti.  In  ogni  modo,  sempre  che  ottenevo  risultato  negativo,  ripe- 
tevo  più  volte  la  ricerca  tenendo  in  osservazione  la  cultura  per  24  ore 
e  più. 


/)  Culture  in  latte. 

Latte  puro  appena  munto,  veniva  distribuito  in  provette  e  sterilizzato 
nella  pentola  di  Koch  per  tre  quarti  d'ora  e  per  tre  giorni  di  seguito.  Lo 
culture  erano  tenute  nel  termostato  a  37®,  osservate  dopo  24  ore  e  poi  ad 
intervalli  di  24  ore  per  8  giorni;  potendo  la  coagulazione  avvenire  anche 
dopo  uo  periodo  assai  lungo  di  tempo.  Quando  il  latte,  dopo  8  giorni,  si 
manteneva  intatto,  eseguivo  un  passaggio  di  controllo  in  brodo  per  accer- 
tarmi dell'avvenuto  sviluppo.  £  superfluo  il  ricordare  che  è  necessario  tener 
presente  la  differenza  tra  la  vera  e  propria  coagulazione  del  latte  con  se- 
parazione di  siero  limpido,  e  altre  modificazioni  come  il  semplice  rapprendi- 
mento  o  la  cosiddetta  peptonificazione,  ecc.,  che  avvengono  per  opera  di 
alcuni  microrganismi. 
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•    g)  Liquidi  di  Oapaldi  e  Broskàubr  (22). 

Sono  dae  mezzi  cultarali  per  la  diagnosi  differenziale  fra  il 
b.  del  tifo  e  il  b.  coli  veramente  raccomandabili  e  di  cni  l'oso  non 
è  così  diffuso  come  meriterebbero., 

a 

Uno  di  essi  ch'io  designerò  come  X  si  compone  di  :  acqua  distillata  1000, 
asparagina  2,  mannite  2,  cloruro  di  sodio  0.  20,  solfato  di  magnesia  0. 10, 
cloruro  di  calcio  0.20,  fosfato  monobasico  di  potassa  2.  Si  sterilisza  per 
un'ora  e  mezzo  nella  pentola  di  Koch,  si  alcalinizza  leggermente  con  car- 
bonato di  soda,  si  aggiunge  tintura  di  tornasole  e  si  distribuisce  nei  tubi. 
In  questo  mezzo  di  cuftura  il  bacillo  del  tifo  non  si  sviluppa,  mentre  il 
h,  coli  dopo  un  soggiorno  di  qualche  ora  a  37^  dà  luogo  a  una  marcata  co- 
lorazione rosea  dovuta  agli  acidi  prodotti  dalla  decomposizione  della  mannite. 

L'altro  liquido,  che  indico  cerne  if,  contiene:  acqua  distillata  1000, 
peptone  Witte  20,  mannite  1.  Si  sterilizza,  si  neutralizza  con  acido  citrico  e 
si  distribuisce  nei  tubi.  In  questo  liquido  il  bacillo  del  tifo  sviluppa  bene  e 
attacca  la  mannite  dando  luogo  a  una  colorazione  rosea  spiccata,  mentre 
il  b,  coli  produce  invece  corpi  basici  b  dà  colorazione  azzurra. 

Qaesti  dae  mezzi  di  cultnra  danno  rindicazioni  utilissime  e  si- 
cure; ma  è  necessario  sorvegliare  molto  accuratamente  lo  sviluppo 
delle  culture,  inquantochè  le  ricordate  modificazioni  di  colore  che  si 
verificano  più  o  meno  sollecitamente  (lS-36  ore  di  stufa  a  37^  a 
seconda  della  maggiore  o  minore  rapidità  di  sviluppo  delle  varie 
specie  batteriche,  in  secondo  tempo' subiscono  notevoli  modificazioni 
da  cui  si  sarebbe  del  tutto  disorientati.  Cos),  per  esempio,  in  molti 
casi  la  colorazione  rosea  che  alcuni  microrganismi  impartiscono  al 
liquido  I,  dopo  2-3  giorni  si  muta  in  azzurra,  e  spesso  il  liquido  II, 
dopo  resosi  azzurro  per  opera  del  b,  coli\  in  progresso  di  tempo  può 
farsi  del  tutto  incoloro.  Tali  incertezze  sono  però  sicuramente  evi- 
tate esaminando  le  culture  dopo  12-24  ore. 


Questi  sono  i  pochi  mezzi  di  studio  e  di  diaccnosi  che  io  ho  rite- 
nuto sufficienti  per  stabilire  la  propostami  classificazione  dei  123 
esemplari  isolati. 

Potrà  destar  meraviglia  che  io  non  abbia  tenuto  conto  4^  nes^ 
Buno  degli  altri  numerosissimi  metodi  di  diagnosi  culturale;  ma  questa 
trascuranza  non  è  che  apparente  ed  è  conseguenza  invece  di  un 
lungo  e  paziente  studio  che  ho  fatto  di  molti  di  essi  e  che  mi  in- 
duce a  distinguerli  tutti  quanti  in  due  categorie:  gli  infidi  e  i 
superflui. 
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Alla  prima  categoria,  di  quelli  che  non  garantiscono  laasBoluta 
costanza  di  risultato  che  è  necessaria  per  »  potersi  orizzontare  nel- 
l'intricato argomento,  appartiene  per  opinione  ormai  comune  la  cul- 
tura su  patata,  dipendentemente  dal  fatto  ovvio  e  praticamente 
inevitabile  della  notevole  instabilità  di  composizione  chimica  di 
questo  terreno,  ed  io  ho  ripetutamente  constatato  un  medesimo 
esemplare  di  b.  del  tifo  dare  ora  la  caratteristica  cultura  invisibile, 
ora  un'abbondante  patina,  e  uno  stesso  b,  coli  dare  una  patina  ora 
scarsa,  bianchiccia,  ora  abbondante,  gialletta  o  scura,  ecc.  E,  per 
citare  un  altro  esempio,  anche  Pagar  alla  Wurtz  (con  lattosio  e 
tornasole)  che  pure  è  uno  dei  Aezzi  più  comunemente  adottati  per 
la  diagnosi  differenziale  tra  il  b.  del  tifo  e  il  b.  coli,  in  più  di  un 
caso  seminato  in  tempi  diversi  con  un  medesimo  microrganismo  mi 
ha  dato  risultati  contraddittori. 

Fra  gli  altri  metodi  poi,  che  io  ho  chiamato  superflui,  ve  ne 
sono  alcuni  in  realtà  buonissimi  e  perfettamente  corrispondenti  allo 
scopo,  quali  il  brodo  lattofenolftaleinico  di  Abba  (23),  il  brodo  epa- 
tico di  Cesaris-Demel  (24),  Pagar  di  Drigalski  e  Conradi  (25).  Anzi, 
io  ho  largamente  applicati  questi  tre  metodi,  ma  ho  ritenuto  per- 
fettamente inutile  tener  conto  di  essi  nell'esposizione  dei  risultati 
delle  mie  ricerche,  inquantochè,  mentre  nessuno  di  essi  rappresenta 
un  mezzo  unico  di  diagnosi  differenziale,  in  realtà  essi  non  avreb- 
bero fatto  che  confermare  con  assoluta  uniformità,  la  classificazione 
stabilita  più  semplicemente  in  base  agli  altri  surricordati.  Molti 
altri  metodi  poi  non  mi  sembrano  costituire,  rispetto  a  questi,  che 
un  inutile  bis  in  idem,  essendo  basati  su  manifestazioni  più  o  meno 
apparentemente  diverse  delle  medesime  attività  biochimiche  dei 
batteri  e  quindi  non  possono  risultare  di  nessun  utile  sussìdio  dia- 
gnostico. 

Mi  limito  dunque,  per  raggruppare  e  classificare  i  microrga- 
nismi isolati,  ad  esporre  il  risultato  dei  metodi  di  ricerca  che  mentre 
servono  a  mettere  in  luce  proprietà  veramente  caratteristiche  dei 
singoli  microrganismi,  d'altro  lato  mi  si  sono  dimostrati  di  un'as- 
soluta sicurezza  e  costanza  di  risultati.  Tutti  quanti  infatti  (come 
già  notai  parlando  della  mobilità  e  della  colorazione  delle  ciglia) 
ripetuti  più  volte,  comparativamente,  anche  a  distanza  di  varii 
anni  (con  la  maggior  possibile  identità  di  materiale  e.  di  tecnica) 
mi  hanno  sempre  dato  risultati  chiari  e  concordi  non  solo  qualità-, 
tivamente,  ma,  ove  era  il  caso  (rapidità  di  coagulazione  del  latte, 
quantità  di  gas  sviluppato  in  brodo  glucosato,  ecc.)^  anche  quanti- 
tativamente ! 
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Il  che  mi  indace  ad  insistere  ancora  una  Tolta,  come  con- 
clusione di  ordine  generale,  derivante  da  un'assidua  osservazione 
pratica  di  molti  anni^  sulla  mia  impressione  recisamente  contraria, 
non  pure  alle  pretese  trasformazioni,  ma  anche  alle  semplici  modi- 
ficazioni che  da  molti  si  ritengono  potersi  verificare  colla  massima 
facilità  nella  morfologia  e  nelle  attitudini  biologiche  dei  microrga- 
nismi di  cui  ci  occupiamo,  mantenuti. per  lungo  tempo  nei  comuni 
mezzi  nutritivi.  Astrasion  facendo  dalle  naturali  modificazioni  della 
virulenza,  per  ciò  che  riguarda  tutte  le  altre  particolarità  morfo- 
logiche, biologiche,  culturali  sopra  elencate,  io  non  ho  avuto  modo  di 
constatare  la  pia  piccola  variazione  irr  microrganismi  coltivati,  con  tra* 
pianti  successivi,  per  3-4  e,  in  alcuni  casi  (esemplari  di  tifo  e  di  b,  coli) 
anche  8-10  e  più  anni! 


IV. 


Classificazione  dei  bacilli  isolati,  In  base  ad  alcuni  caratteri  morfologici, 

bloloipicl  e  colturali. 


Riferisco  ora  i  caratteri  dei  microrganismi  isolati,  riunendoli 
in  un  certo  numero  di  gruppi,  per  ognuno  dei  quali  comincio  con 
l'esporre  i  caratteri  che  le  individualizzano,  dando  poi  la  lista  dei 
microrganismi  corrispondenti,  col  numero  che  essi  portano  nel  mio 
libro  di  appunti  e  coll'indicazione  della  loro  provenienza  e  della 
data  dell'isolamento. 

A. 

Colonia  su  piastra  di  gelatina,  —  Tipicamente  tifosimile  (ecce- 
zionalmente atipica). 

Morfologia  e  mobilitaci  singoli  individui.  —  Bacilli  misuranti  in 
media  2-3  X  0,6-0;9  y.  isolati  o  riuniti  a  due  a  due,  e  talora  in  fi- 
lamenti più  o  meno  lunghi.  In  colture  in  brodo  a  37^  o  a  20"  molto 
recenti,  appaiono  tutti  mobilissimi  secondo  il  terzo  tipo  suddescritto 
(pag.  190).  Tale  mobilità  si  mantiene  a  lungo  nelle  colture  (o  anche 
nelle  goccio  pendenti  convenienteqaente  protette)  se  tenute  a  tempe- 
jratura  piuttosto  bassa  (non  superiore  a  15^)  ;  a  37°  invece  la  mobilità 
va  rapidamente  diminuendo,  man  mano  che  aumenta  lo  sviluppo 
della  cultura,  tantoché  dopo  24  ore  gran  parte  dei  bacilli  sono  im- 
mobili. Lo  stesso  dicasi  delle  culture  in  agar  molto  umido.  Di  pari 


—  197  - 

passo  con  la  mobilità  varia  il  numero  e  l'aspetto  delle  ciglia.  Da 
culture  in  a^ar  inumidito,  sia  a  20^  che  a  37^,  ma  molto  recenti 
(rispettÌTamente  12-18,  5-6  ore)  ai  hanno  ciglia  molto  numerose, 
12-15-20  e  più,  per  ogni  individuo  di  dimensioni  normali,  e  nume- 
rosissime, in  proporzione,  nei  filamenti.  Sono  dilunghezza  variabile, 
ma  che  raggiunge  spesso  i  12-15  e  più  |u,  e  di  notevole  costanza 
di  forma,  presentandosi  con  4,  5  e  più  spire  regolari  e  ben  pro- 
nunziate. (Cfr.  fig.  6-7).  Nelle  culture  meno  recenti,  il  numero  delle 
ciglia  e  dei  microrganismi  che  ne  sono  forniti  va  gradatamente 
diminuendo  fino  a  ridursi  a  zero  nelle  culture  immobili  per  vec- 
chiezza. 

Cattura  in  brodo  glucosato   a   37°.   —   Intorbida   uniformemente, 
senza  sviluppo  di  gas. 

Reazione  delPindolo,  —  Negativa. 

Cultura  in  latte  a  37°,  —    Sviluppa  rapidamente  senza  coagula- 
zione né  altra  apprezzabile  modificazione  del  mezzo. 

Liquidi  di  Capaldi  e  Proskauer  : 
I.  Non  sviluppa. 
II.  Colorazione  rosea. 

Bacilli  appartenenti  a  questo  gruppo. 

N.  1.  Conservato  in  laboratorio  mercè    trapianti   successivi,   almeno   fin 
dal  1803.  • 

N.       2.  Inviatomi  dal  prof.  Abba  da  Torino  (1900). 

3.  Id.  prof.  Sciavo  da  Siena  (1900). 

4.  Id.  prof.  Silvestrini  da  Firenze  (1900). 

5.  Isolato  da  me,  dalla  milza  di  un  cadavere  (1898). 

6.  Id. 
14.  Id. 

31.  Id. 

32.  Id. 

119.  Id. 

120.  Acquistato  dal  laboratorio  di  Krahl  (gennaio  i^904). 
123.  Isolato  colla  puntura  della  milza  di  un  tifoso  (2  gennaio  1905).  * 


B. 

Colonia  su  piastra  di  gelatina,  —  fTifosimili  atipiche.  Macroscopi» 
camente  tutte  le  colonie  superficiali  e  profonde  appaiono  bianche, 
rotondeggianti,  assai  bene  delimitate,  differenziabili  solo  per  la 
maggiore  dimensione  delle  prime.  Microscopicamente^  le  colonie  prò- 


• 


id. 

(1899). 

id. 

(1899). 

id. 

(1901). 

id. 

(1901). 

id. 

(dicembre  1903). 
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fonde  appaiono  tonde,  granulose,  a  margini  netti,  di  colorito  gial- 
letto  più  o  meno  intenso  ;  le  saperi iciali,  più  ampie,  sono  pure  gial* 
lette,  a  margini  netti,  granulose,  Son  o  senza  mammellone,  per  lo  più 
senza  striatura  caratteristica,  talvolta  con  superficie  screpolata  o 
irregolarmente  solcata  da  linee  irradianti  dal  centro  yerso  la  pe- 
riferia. 

Morfologia  e  mobilità  dei  singoli  individui.  —  Bacilli  di  dimensioni 
uguali  all'incirca  a  quelli  del  gruppo  A/  essi  pure  poco  mobili  se 
coltivati  a  37^,  mobilissimi  da  brodo  o  da  agar  tenuti  a  20^.  Dalla 
coltura  in  agar  umido  a  20^  si  colorano  ciglia  del  solito  aspetto, 
in  numero  assai  notevole,  ma  inferiore  a  quello  dei  bacilli  del 
gruppo  A,  non  oltrepassandosi  di  regola  le  10-12.  (Cfr.  fig.  8). 

Cultura  in  brodo  glucosato  a  37^.  —  Intorbida  uniformemente 
senza  sviluppo  di  gas. 

Reazione  delVindolo,  —  Negativa. 

Cultura  in  latte  a  37^.  —  Sviluppa  senza  modificarne  l'aspetto. 
'  Liquidi  di  Capaldie  Proskauer,  —  le  II.  Colorazione  leggermente 
rosea. 

Bacilli  APPARTBNBNTi  a  questo  gruppo. 

IS.    28.  Isolato  dalla  condottura  dell'acqua  deiristituto  d'igiene  (18  aprile 
1902). 
»     41.  Dairacqua  della  conduttura  di  Pisa  (25  aprile  1902). 
»     49.  DaU'orina  di  un  prostaticò  (luglio  1902). 
»     68.  Da  acqua  di  pozzo  deirintituto  d'igiene  (1902). 
»     98.  Dall'acqua  dell^Arno  (30  gennaio  1903).  . 

»  108.  Da    un   campione   di   acqua    sorgiva  della   campagna    lucchese 

(marzo  1903). 
»  122.  Da  nna  farina  (5  ottobre  1903). 


c. 

• 

Colonie  su  piastra  di  gelatina,  —  In  alcuni  casi  tifosimili  tipiche, 
in  altri  atipiche  (come  B). 

Morfologia  e  mobilità  dei  singoli  individui,  —  Bacilli  sempre  iso- 
lati, delle  solite  dimensioni.  La  cultura  in  brodo  o  in  agar  a  37° 
anche  molto  recente  (6-7  ore)  fa  vedere  all'esame  in  goccia  pendente 
molti  bacilli  immobili,  altri  mobili  disordinatamente,  a  scatti:  la 
mobilità  è  molto  maggiore  e  può  dirsi  generale,  nelle  culture  svi- 
luppate a  20°,  e,  se  si  tratta  di  culture  in  agar,  quando  questo  ^ 
umido  ;  però  conserva  il  carattere  in  un  movimento  brusco,  a  scatti, 
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spesso  disordinato.  Si  mette  molto   facilmente  in  evidenza  un  unico 
ciglio  terminale  (cfr.  fig.  9  e  10). 

Cultura  in  brodo  glucosato  a  37^,  —  Sviluppa  assai  lentamente  e 
di  preferenza  nel  ramo  aperto  del  [tubo  ad  U,  senza  produzione 
di  gas. 

Reazione  delVindolo,  —  Negativa. 

Cultura  in  latte  a  37^.  —  Sviluppa  senza  modificare  l'aspetto 
del  latte. 

Liquidi  di  Capaldi  e  Proskauer.  —  I  vari  esemplari  si  compor- 
tane  diversamente,  ma   per   lo  più  si  ha: 

I.  Sviluppo  scarsissimo,  senza  modificazioni  del  colorito; 
n.  Lieve  colorazione  rosea.  i 

Bacilli  appartbnekti  a  qubsto  gruppo. 

N.  35.  Isolato  dall'acqua  distOlata  (1902). 

»  43.  Dall'acqua  della  conduttura  cittadina  (aprile  1902).' 

»  74.  Dall'acqua  del  pozzo  dell'Istituto  d'igiene  (11  novembre  1902). 

>  76.  Da  acqua  minerale  di  Hunjadi  Janos  (16  novembre  1902). 

»     87.  Da  un  cespuglietto  formatosi  intomo  all'apertura  di  un  rubinetto 
della  conduttura  dell'acqua  nell'Istituto  d'igiene  (1902). 

>  115.  Da  acqua  minerale  di  Hunjadi  Janos  (luglio  1903). 


Colonie  su  piastra  di  gelatina.  —  Tifosimili  atipiche. 

Morfologia  e  mobilità  dei  singoli  individui.  —  Bacilli  di  2-3  X 
0,6-0,9  li.  circa,  che  sviluppano  a  37^  spesso  poco  mobili,  mentre  a 
temperatura  di  15^-20^,  che  sembra  rappresentare  Voptimam,  sono 
straordinariamente  mobili.  Da  coltura  in  agar  umido  a  20^  si  hanùo  bel- 
lissime colorazioni  di  ciglia,  disposte  in  due  ciuffi  polari  (cfr.  fig.  11). 

Cultura  in  brodo  glucosato  a  37°.  —r-  Sviluppa  di  preferenza  nel 
ramo  aperto  del  tubo  ad  U  senza  produzione  di  gas. 

Reazione  delVindolo.  —  Negativa. 

Cultura  in  latte  a  37°.  —  Sviluppa  senza  modificarne  l'aspetto. 

Bacilli  appartenenti  a  questo  gruppo. 

N.  16.  Dall'acqua  della  conduttura   dell'Istituto    d'igiene  (giugno  1901). 

»  33.  Dall'aria  dell'Istituto  dMgìene  (1""  maggio  1902). 

»  51.  Da  un  campione  di  acqua  sorgiva  di  San  Vincenzo  (1902). 

»  66.  Dall'aria  (maggio  1902). 

14.A 
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]Sr.    59.  DaU'arìa  dell'Istituto  d'igiene  (giugno  19(^). 
»     95.  Dall'acqua  dell'Arno  (18  gennaio  1903). 
»  106.  Dall'acqua  della  conduttura  cittadina  (20  gennaio  1903). 
»  114.  Dall'acqua  della  conduttura  cittadina  (giugno  1903). 


E. 

f 

Colonie  su  piastra  di  gelatina.  —  Le  profonde  sono  piccole,  ro- 
tonde :  al  microscopio  appaiono  chiarissime,  trasparenti.  Le  super- 
ficiali sono  sottilissime,  molto  espanse  in  saperficie,  fortemente  lo- 
bate; al  microscopio,  perfettamente  incolore  e  trasparenti,  finissi- 
mamente granalose. 

Morfologia  e  mobilità  dei  singoli  individui,  —  Diplobacillo  piut- 
tosto grande  (3-3,5  X  0,8-1  /x)  mobile  Tiramente,  con  10-12  ciglia 
peritriohe  (da  agar  umido  a  20^). 

Cultura  in  brodo  glucosato  a  37^.  —  Intorbida  uniformemente  senza 
sviluppo  di  gas. 

Reasione  delVindolo.  —  Negativa. 

Cultura  in  latte  a  37^.  —  Sviluppa  senza  modificarne  l'aspetto. 

Liquidi  di  Capaldi  e  Proskauer: 
I.  Colorazione  azzurra  ; 

n.  Lieve  colorazione  azzurra  :  ben  presto  (18-24  ore)  il  liquido 
diviene  incoloro. 

Bacilli  appartenenti  a  questo  gruppo. 
17.  25.  Isolato  dalla  milza  di  un  cadavere  presuntr»  tifoso  (marzo  1902). 


Colonie  su  piastra  di  gelatina.  —  Tifosimili  atipiche  (come  B  : 
anche  le  colonie  superficiali  microscopicamente  appaiono  colorate 
assai  intensamente  in  gialletto  e  hanno  per  lo  più  superficie  scre- 
polata). 

Morfologia  e  mobilità  dei  singoli  individui.  —  Bacilli  di  dimen- 
sioni assai  varie  (1,5-3  X  0,5-1  /x),  immobili  e  privi  di  ciglia. 

Cultura  in  brodo  glucosato  a  37^.  —  Intorbida  uniformemente 
senza  sviluppo  di  gas. 

Reazione  deWindolo.  —  Negativa. 

Cultura  in  latte  a  37^.  —  Sviluppa  senza   modificarne    l'aspetto. 
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Liquidi  di  Capaldi  e  Proskauer,  —  I  e  li.  Si  comportano  non 
aniformefflente  ;  alcuni  esemplari  non  sviluppano,  alcuni  sviluppano 
senza  modificare  il  colore  dei  liquidi,  altri  lo  modificano  in  vario 
modo. 

Bacilli  appartenenti  a  questo  gruppo. 

K  38.  Isolato  dal  latte  (V  maggio  1002). 
»  38.  Dall'acqua  deUa  conduttura  urbana  (25  aprile  1902). 
»  40.  Dall'aria  di  una  stalla  (7  maggio  1902). 
»  46.  Dall'orina  di  un  prostatico  (aprile  1902). 
»  47.  Dall'aria  dell'Istituto  d'igiene  (20  maggio  1902). 
»  52,  Da  feci  di  cavia  sana  (maggio  19(^). 

»  54.  Dall'acqua  della  conduttura  dell'Istituto  d'igiene  (27  ottobre  1902). 
»  60.  Dal  latte  (ottobre  1902). 

»  62.  Dall'acqua  della  conduttura  urbana  (ottobre  1902). 
>  72.  Dall'aria  del  giardino  dell'Istituto  d'igiene  (novembre  1902). 
»  75.  Da  feci  di  cavia  sana  (11  novembre  1902). 
»  79.  Dall'acqua  minerale  di  Janos  (9  novembre  1902). 
»  81.  Dall'acqua  della  condottura  dell'Istituto  (novembre  1902). 
»  82.  Dall'aria  del  giardino  dell'Istituto  (13  novembre  1902). 
»  86.  Dal  burro  (gennaio  1903). 
»  88.  Dall'acqua  di  Ciuciano  (1903). 
»  88.  Da  un  serbatoio  di  acqua  di  pozzo  (febbraio  1903). 


G. 

Colonia  sa  piastra  di  gelatina.  —  Tipicamente  tifosimile,  ma  con 
sviluppo  assai  piti  rapido  di  quelle  del  grappo  A»  e  talvolta  con 
striatnra  caratteristica  un  po'  meno  marcata. 

Morfologia  e  mobilità  dei  singoli  individui.  —  Bacilli  isolati  di 
2-4  u  X  0,6-0,9  Lf.,  ma  per  lo  più  riuniti  a  due  a  due  e  talvolta  in 
brevi  catenelle  o  in  filamenti  ;  molto  mobili  nelle  culture  giovanis- 
sime e  specialmente  se  a  bassa  temperatura  (18^-20^),  preseo  a  poco 
come  quelli  del  gruppo  A;  la  mobilità  però  si  riduce  assai  rapida- 
mente, cosicché  dopo  poche  ore  di  sviluppo  la  maggior  parte  dei 
microrganismi  ha  movimenti  interrotti,  disordinati,  con  bruschi  cam- 
biamenti di  direzione,  e  rivolgimenti  intorno  a  tutti  gli  assi  del 
corpo.  Le  culture  a  37^  dopo  24-36  ore  sono  pressoché  immobili. 
Nelle  culture  a  37^,  specie  se  l'agar  è  asciutto,  le  ciglia  talvolta  man- 
cano, o  sono  molto  scarse,  corte  e  irregolarmente  disposte,  verifi- 
candosi quella  varietà  di  reperti  che  si  è,  constatato  essere  riferiti 
dai  vari  autori  come  disposizione  tipica  delle    ciglia  del  b.  coli.  Le 
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COBO  vanno  del  tutto  diversamente  quando  bì  usi  agar  inumidito,  si 
abbia  cura  di  cogliere  la  cultura  nei  primi  Btadi  di  sviluppo,  e  so- 
prattutto se  si  adotti  come  regola  generale  di  partire  da  culture 
sviluppate  a  18^-20^  (per  12-18-24  ore).  Cosi  la  ricordata  incertezza 
scompare  del  tutto  avendosi  invece  il  reperto  costante  di  numerose 
ciglia  disposte  tutto  all'intorno  del  corpo  batterico.  Esse  in  para- 
gone con  quelle  dei  bacilli  appartenenti  al  gruppo  A,  appaiono  per 
solito  di  numero  un  po'  minore  (10-12)  e  un  po'  più  corte  (8-10  /a) 
e  con  un  minor  numero  di  incurvature,  ma  talvolta  si  osservano 
anche  delle  forme  pressoché  identiche  a  quelle  del  gruppo  A,  rispetto 
al  quale,  pertanto,  la  differenziazione  dei  bacilli  del  gruppo  G,  non 
può  basarsi  in  modo  sicuro  su  questo  carattere  (cfr.  fig.  12). 

Cultura  in  brodo  glucosato  a  37^,  —  Intorbida  uniformemente  con 
sviluppo  abbondante  di  gas. 

Reaeione  deWindolo,  —  Positiva. 

Cultura  in  latte  a  37^,  —  Dà  luogo  a  coagulazione. 

Liquidi  di  Capaldi  e  Proskauer: 

I.  Assume  colorazione  rosea. 

II.  Assume  colorazione  azzurra.  Spesso  però  (come  si  è  accen- 
nato altrove)  queste  colorazioni  non  sono  permanenti,  ma  si  modi- 
ficano coll'invecchiare  della  cultura. 


Bacilli  appartbnbnti  a  questo  gruppo. 

K.      8.  Isolato  dall'acqua  della  condottura  urbana  (marzo  1808). 

»  0.  Isolato  dall'acqua  della  condottura  urbana  (maggio  1899). 

»  10.  Da  acqua  di  pozzo  della   Scuola   medica  di  Pisa  (maggio  1809|. 

»  12.  Avuto  dal  dott.  Anzillotti  (1901). 

»  19.  Dalle  feci  di  un  adulto  sano  (Gr...)  (gennaio  1901). 

»  22.  Dalle  feci  dello  stesso  (24  marzo  1902). 

»  23.  Dall'intestino  di  una  cavia  uccisa  (10  aprile  1902). 

»  24.  Dalle  feci  di  un  coniglio  (13  aprile  1902). 

»  27.  Dalla  milza  di  un  cadavere  presunto  tifoso,  da  cui  si  isolò  con 

temporaneamente  il  n.  25  (E)  (marzo  1902). 

»  29.  Dalle  feci  del  solito  individuo  sano  (19  aprile  1902). 

»  30.  Avuto  dal  dott.  Anzillotti  (aprile  1902). 

»  34.  Dalle  feci  di  una  persona  sana  (maggio  1902). 

»  58.  Dalle  feci  diarroiche  del  solito  individuo  (O...)  (26  ottobre  1902). 

»  63.  Dalle  feci  di  una  persona  sana  (26  ottobre  1902). 

>  64.  Dalle  feci  di  una  persona  sana  (26  ottobre  1902). 

>  67.  Dalle  feci  di  un  cane  sano  (ottobre  1902). 

»  69.  Dall'acqua  della  condottura  cittadina  (6  novembre  1902). 

»  70.  Dall'intestino  di  un  cadavere  (autopsia  27  ottobre  1902). 

»  77.  Dalle  feci  del  solito  individuo  sano  (G...)  (6  novembre  1902). 
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N.  83.  Dall'intestino  di  un  cadayere  (autopsia  7  novembre  1902). 

»  00.  I)airinte8tino  di  un  cadavere  (autopsia  31  dicembre  1902). 

»  94.  Dalle  feci  di  un  presunto  tifoso  (20  gennaio  1903). 

»  97.  Dairintestino  di  un  cadavere  (autopsia  23  gennaio  1903). 

>  99.  Id.    .  id.  (autopsia  27  gennaio  1903). 

>  100.  Id.  id.  (autopsia  28  gennaio  1903). 

>  102.  Id.  id.  (autopsìa  5  febbraio  1903). 

»  107.  Da  feci  diarroiche  del  solito  individuo  (G...)  (2  marzo  1903). 

»  113.  Da  feci  di  cavia  (aprile  1903). 

>  116.  DaUe  feci  del  solito  individuo  (G...)  (20  ottobre  1903). 

>  118.  DalForina  di  un  individuo  sano  (aprile  1903). 


H. 


Colonie  8tt  piastra  in  gelatina. 

Morfologia  e  mobilità  dei  singoli  individui. 

Cultura  in  brodo  glucosato  a  37^.  )    Come  6. 

Cultura  in  latte  a  57^. 

Liquidi  di  Capaldi  e  Proskauer. 

Reazione  delVindolo,  —  Negativa. 


Bacilli  appartenenti  a  questo  gruppo. 

K.      7.  Isolato  dall'acqua  della  condottura  urbana  (gennaio  1900). 

»  15.  Avuto  dal  prof.  Abba  da  Torino  (1900). 

>  50.  Da  un  campione  di  acqua  sorgiva  di  San  Vincenzo  (1902). 

>  65.  Dall'acqua  distillata  dell'Istituto  d'igiene  (ottobre  1902). 
»  80.  Da  feci  di  cavia  ^na  (novembre  1902). 

»  84.  Dall'intestino  di  un  cadavere  (autopsia  9  novembre  1902). 

»  91.  Dalle  feci  di  un  presunto  tifoso  (gennaio  1903). 

>  92.  Dalle  feci  di  altro  presunto  tifoso  (gennaio  1903). 
»  93.  Dalle  feci  di  altro  presunto  tifoso  (gennaio  1903). 

>  112.  Dalle  feci  di  un  uomo  sano  (marzo  1903).  ^ 

»  121.  Dall'intestino  di  «n  cadavere  (autopsia  27  ottobre  1903). 


I. 

Colonie  sn  piastra  di  gelatina.  —  Tipicamente  tifosi miii,  ma  con 
sviluppo  assai  rapido^  cosicché  anche  le  colonie  superficiali  assu- 
mono presto  un  colorito  giailetto. 

Morfologia  e  mobilità   dei  'singoli  individui.  —  Bacilli  di  2-3  X 
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0,5-0,9  jc/,  isolati  o  a  due  a  dae  o  in  brevi  catene,  sempre  immobili 
(ò  con  moto  browniano)  e  privi  di  ciglia. 
Cultura  in  brodo  fflucosafo. 

Reazione  deWindolo. 

ri  14.        '    1  AA  f    Come  u. 

Cultura  m  latte. 

Liquidi  di  Capaldi  e   Proskauer. 


Bacilli  appartenenti  a  questo  gruppo. 

'S,  17.  Isolato  dall'acqua  della  condottura  deiris tituto  d'igiene  (otto- 
bre 1901). 

»    20.  Dalla  milza  di  un  cadavere  di  presunto  tifoso  (1901). 

»     21.  Dalla  milza  di  un  cadavere  di  presunto  tifoso  (gennaio  1902). 

»  39.  Da  feci  diarroiche  del  medesimo  individuo  (6...)  da  cui  furono 
isolati  gli  esemplari  19,  22,  29,  68,  77, 107, 116  (G)  (mAggi6~1902). 

»    48.  Dal  pus  di  un  ascesso  del  cieco  (maggio  1902). 

»     66.  Da  feci  di  un  individuo  sano  (novembre  1902). 

»  101.  Dall'intestino  di  un  cadavere  (autopsia  3  febbraio  1903). 

»  104.  Da  feci  diarroiche  del  solito  indivi4uo  (G...;  cfr.  n.  103  N)  (15  feb- 
braio 1903). 

>  105.  Da  feci  di  cavia  (27  febbraio  1903). 

>  111.  Dall'acqua  dell'Amo  (7  marzo  1903). 

»  117.  Da  feci  del  solito  individuo  sano  (G...)  (17  ottobre  1903). 


K. 

Colonie  su  piastra  in  gelatina. 

Morfologia  e  mobilità  dei  singoli  individui,  \    Come  G. 
'  Cultura  in  brodo  glurosato. 

Reaeione  delPindolo.  —  Negativa. 

Cultura  in  latte  a  37°.  —  Sviluppo  abbondante   senza  modifica- 
zione apprezzabile  dell'aspetto  del  latte. 

Liquidi  di  Capaldi  e  Proskauer: 
I.  Sviluppo  molto  tardivo  ;  colorazione  leggermente  rosea  dopo 
60-72  ore. 

*  IL  Sviluppò  rapido:  colorazione  rosea  che   più   tardi   vira  al- 
Pazzurro. 

Bacilli  appartenenti  a  questo  gruppo. 

N.  11.  Isolato  dalla  condottura  dell'acqua  dell'Istituto  d'igiene  (1900). 
»   37.  Dall'acqua  di  un  pozzo  (18  aprile  1902), 
'^     >   45.  Dall'acqua  del  pozzo  dell'Istitufo  d'igiene  (10  maggio  1902). 
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'N,  61.  Dalle  feci  del  solito  individuo  sano  (G...)  da  cui  sono  stati  isolati 
gli  esemplari  dei  gruppi  G,  I,  N  (24  ottobre  1902). 
»    73.  Da  feci  di  cavia  sana  (6  novembre  1902). 
>   85.  Dall'aria  del  giardino  dell'Istituto  d'igiene  (11  novembre  1902). 


L. 

Colonie  su  piastra  di  gelatina,  —  Tifosimili  atipiche  (come  B). 

Morfologia  e  mobilità  dei  singoli  individui.  —  Bacilli  delle  solite 
dimensioni,  immobili  (o  animati  da  movimento  browniano)  :  manca 
of^ui  traccia  di  ciglia. 

Cultura  in  brodo  glucosato.  —  Intorbidamento  uniforme  e  svllappo 
abbondante  di  gas. 

Reazione  delVindolo.  —  Negativa. 

Cultura  in  latte  a  37^,  —  Dà  laogo  molto  rapidamente  a  coagu- 
lazione. 

Liquidi  di  Capaldi  e  Proskauer  : 

I.  Colorazione  rosea; 

II.  Colorazione  azzurra. 

Bacilli  appartenenti  a  questo  gruppo. 

N.     13.  Isolato  dall'orina  di  un  prostatico  (1901). 
»     55.  Da  un'acqua  minerale  (ottobre  1902). 

>  57.  Dall'aria  (ottobre  1902). 

»     71.  Dall'aria  (8  novembre  1902). 

>  109.  Da  un'acqua  sorgiva  dei  dintorni  di  Lucca  (6  marzo  1903). 

Colonie  su  piastra  di  gelatina.  —  Tipicamente  tifosimili. 

Morfologia  e  mobilità  dei  singoli  individui.  —  Bacilli  delle  solite 
dimensioni.  Le  culture  in  brodo  o  in  agar  a  37^  sono  talvolta  poco, 
talvolta  assai  mobili  ;  mobilissime  quelle  a  bassa  temperatura  (15^-20^) 
che  appaiono  dotate  di  ciglia  numerose  (10-12  e  pitk). 

Cultura  in  brodo  glucosato  a  37^.  —  Intorbida  uniformemente  con 
sviluppo  di  gas. 

Reazione  delPindolo.  —  Positiva. 

Cultura  in   latte  a  37^.  —   Sviluppa  senza  modificarne  l'aspetto. 

Liquidi  di  Capaldi  e  Proskauer  : 

I.  Non  sviluppa  ; 

II.  Assume  colorazione  azzurra. 
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Bacilli  appartenenti  a  questo  gruppo. 

17.  42.  Isolato  dairorina  di  uà  prostatico  (aprile  1002). 
»   44.  DalPorina  di  altro  prostatico  (aprile  1902). 
>   53.  Da  un'acqua  minerale  (gennaio  1903). 


N. 

Colonie  su  piastra  di  gelatina.  —  Tifosimili  tipiclie. 

Morfologia  e  mobilità  dei  singoli  individui.  —  Bacilli  delle  solite 
dimensioni,  assai  mobili  nelle  caltare  recenti  sia  a  37®  che  a  20^,  con 
ciglia  numerose  (10-12  e  più). 

Cultura  in  brodo  glucosato.  —  Intorbida  aniformemente  senza  svi- 
lappo  di  gas. 

Reasione  deWindolo.  —  Positiva. 

Cultura  in  latte  a  37^.  —  Coagula  rapidamente. 

Liquidi  di  Capaldi  e  Proskauer  : 

I.  Colorazione  rosea; 

II.  Leggera  colorazione  azzurrognola. 

Bacilli  appartenenti  a  questo  gruppo. 

N.  108.  Dalle  feci  delFindividuo  (G...)  da  cui  sono  stati  altra  volta  isolati 
gli  esemplari  dei  gruppi  G.  I,  K.  Fu  isolato  (15  febbraio  1903)  contempora* 
neamente  al  n.  104  (I)  da  una  scarica  diarroica  avvenuta  dopo  un  grave 
disturbo  (senso  di  vertigini,  forte  cefalea,  vomito,  ecc). 


Colonie  su  piastra  in  gelatina.  —  Tifosimili  tipiche. 

Morfologia  e  mobilitàldei  singoli  individui.  —  Bacilli  delle  solite 
dimensioni  immobili  e  privi  di  ciglia. 

Cultura  in  brodo  glucosato.  —  Intorbida  uniformemente  senza  svi- 
luppo di  gas. 

Reazione  delVindolo.  —  Positiva. 

Cultura  in  latte  a  37^.  —  Dà  luogo  a  coagulazione. 

Liquidi  di  Capaldi  e  Proskauer  : 

I.  Colorazione  rosea; 

II.  Colorazione  azzurra. 
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Bacilli  appabtenbnti  a  questo  gruppo. 
'N,  26.  Isolato  da  un  ascesso  dal  dott.  Anzillotti  (1902). 


Colonie  8tt  piastra  in  gelatina. 
Morfologia  e  mobilità  dei  singoli  individui. 
Cultura  in  brodo  glacosato.  }    Come  0. 

Reazione  deWindolo. 
Liquidi  di  Capaldi  e  Proskauer, 
Cattura  in  latte  a  37^,  —  Sviluppa  senza   modificazioni    apprez- 
zabili del  latte. 

Bacilli  appartenenti  a  questo  gruppo. 

N.  18.  Avuto  dal  dott.  De  Hyeronimis  (1901). 
»  78.  Isolato  da  feci  di  individuo  sano  (1901). 
»  96.  Dall'acqua  dell'Amo  (gennaio  1902). 
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Se  ci  facciamo  ad  esaminare  i  caratteri  dei  singoli  gruppi  nei 
quali  sono  stati  suddivisi  i  123  esemplari  studiati  (e  che  si  sono 
sinteticamente  riuniti  nell'annesso  quadro  sinottico)  risultano  eTÌ- 
denti,  per  ora,  le  seguenti  osservazioni: 

//  gruppo  A  presenta  i  caratteri  tipici  del  bacillo  del  tifo,  con  asso- 
luta identità  nei  vari  esemplari,  da  quello  trapiantato  in  cultura  per  ormai 
11  anni  almeno  (/i.  i).  a  quello  esaminato  nella  cultura  sviluppatasi  6-7  ore 
dopo  la  puntura  della  milza  di  un  tifoso  {n.  123),  I  gruppi  B  ^</  E  pre* 
sentano  le  piti  importanti  note  culturali  del  b.  del  tifOy  ma  ho  creduto  di 
poterli  differenziare  in  base  ai  caratteri  dell'atipicità  delle  culture^  del 
minor  numero  di  ciglia^  dello  sviluppo  nel  I  liquido  di  Capaldie  Proskaaer. 
I  gruppi  C,  Dy  F  pur  presentando  i  medesimi  caratteri  culturali^  sono 
molto  più  sicuramente  differenziabili  per  il  criterio  morfologico^  trat- 
tandosi di  microrganismi  monotrichi  o  lofotrichi,  o  privi  assolutamente 
di  ciglia, 

I  gruppi  G  e  I  corrispondono  per  i  caratteri  morfologici  e  culturali 
al  bacterium  coli,  dovendosi  stabilire  che  questo  tipo  può  ridursi  a  due 
forme  nettamente  distinte:  una  mobilissima  e  con  ciglia  disposte  tutto 
air  intorno  del  corpo  e  assai  numerose  {tanto  che  a  volte  non  è  facile 
la  differenziazione^  in  base  a  questo  carattere^  dal  bacillo  del  tifó\ 
e  una  seconda  forma  assolutamente  immobile  e  priva  di  ciglia  [che  cor- 
risponde al  b.  coU  immobilis  di  Germano  e  Maurea  (2ff)].  Le  forme  in- 
termedie con  mobilità  scarsa  o  dubbia  e  con  poche  ciglia  irregolarmente 
disposte^  non  esistono  in  realtà  ma  sono  in  rapporto  con  condizioni 
sfavorevoli  o  stadi  troppo  avanzati  di  sviluppo  delle  culture  prese  in 
esame.  Quanto  atte  forme  monotriche  e  lofotriche  da  alcuni  descritte^ 
esse  non  possono  assolutamente  attribuirsi  al  b.  coli 

II  gruppo  H  non  si  differenzia  dal  G  se  non  per  la  mancata  rea- 
zione dell' indolOy  e  sarebbe  quindi  da  identificarsi  colla  varietà  b.  coli 
anindolicum  descritta  da  vari  autori. 

Oli  ultimi  sei  gruppi  K,  L,  M,  N,  0,  P,  generalmente  a  colonia 
tipicamente  tifosimile,  si  differenziano  nettamente  dal  b.  del  tifo  e  dal 
b.  coli  per  vari  caratteri  morfologici  e  culturali^  e  sono  evidentemente 
da  riportarsi  alle  forme  cosiddette  tifosimili  e  colisimili. 
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V. 


Ricerche   slerodiagDOstiche. 

La  classificazione  da  me  stabilita  dei  microrganismi  a  colonia 
tifosimile,  in  base  suppergiù  agli  stessi  criterii  dei  quali  solamente 
hanno  potuto  approfittare  la  maggior  parte  degli  autori  che  si  sono 
finora  occupati  dell'argomento,  non  poteva  oggi  fare  a  meno  del 
controllo  della  prova  di  sieroreazione,  data  la  somma  importanza 
che  giustamente  si  attribuisce  a  questo  moderno  metodo  di  diagnosi 
batteriologica.  E  tanto  più  si  imponeva  la  necessità  di  controllare 
con  tal  mezzo  la  individualità  dei  gruppi  da  me  stabiliti  inquantochè 
io,  basandomi  su  criterii  a  cui  molti  autori  attribuiscono  importanza 
del  tutto  secondaria,  quali  l'aspetto  della  colonia,  il  numero  delle 
ciglia,  ecc.,  ho  voluto  nettamente  distinguere  dal  bacillo  del  tifo 
molti  germi  che  con  esso  hanno  a  comune  le  più  importanti  note 
culturali,  e  d'altro  lato  mercè  lo  studio,  accurato  delle  ciglia  e  la 
determinazione  esatta  delle  condizioni  in  cui  deve  essere  esaminato 
il  carattere  della  mobilità,  Jio  creduto  di  poter  ridurre  a  due  gruppi 
di  ben  definiti  caratteri   morfologici  e  culturali    le  numerose  e  più 

0  meno   reali   varietà   che    si    sono    finora .  descritte   col   nome   di 
bacterium  coli. 

Ho  proceduto  pertanto,  dopo  fissata  la  classificazione,  allo  studio 
sierodiagnostico   dei    vari    gruppi,    scegliendo    per   ciascuno  di  essi 

1  o  2  esemplari,  in  tutto  20,  ed  eseguendo  le  varie  e  lunghe  ricerche 
con  la  tecnica  seguente,  rigorosamente  uguale  per  tutte. 

Stabilita  la  dose  massima  ben  sopportata  di  cultura  in  brodo 
di  24  ore  di  ciascuno  dei  20  esemplari,  tale  dose  tveniva  inoculata 
endoperitonealmente  a  un  coniglio.  Si  ripetevano  le  inoculazioni 
di  dosi  progressivamente  crescenti  di  cultura  di  8  in  8  giorni. 
Dopo  la  5^  o  la  6'^  inoculazione  sì  salassava  l'animale  e  ottenutone 
il  siero  se  ne  saggiava  coi  metodi  consueti  (micro-e  macroscopici)  il 
potere  agglutinante  sul  microrganismo  corrispondente;  stabilendo 
la  diluizione  massima  che  dava   luogo  a  una   netta  agglutinazione. 

Consecutivamente  si  saggiava  il  potere  agglutinante  del  siero 
stesso  a  una  diluizione  di  poco  minore  su  tutti  i  microrganismi  del 
medesimo  gruppo,  e  a  una  diluizione  ridotta  della  metà  su  tutti  o 
moltissimi  dei  germi  appartenenti  agli  altri  gruppi. 

Dato  il  grandissimo   numero   di  ricerche   da  farsi,  preferivo  di 
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solito  il  saggio  microscopico  molto  piti  semplice  e  spedito,  ma  in 
molti  casi,  e  sempre  per  i  microrganismi  immobili  per  i  qnali  tale 
saggio  spesso  non  da  buon  risaltato,  feci  anche  la  ricerca  macro- 
scopica. 


Biferisco  senz'altro  il  risultato  di  queste  ricerche: 

Gruppo  A.  —  1.  Un  coniglio  viene  inoculato  nel  peritoneo,  di  8 
in  8  giorni  con  1,  2,  4,  6,  S,  8  cmc.  di  cultura  in  brodo  di  24  ore 
del  bacillo  n.  4.  Il  siero  agglutina  nettamente  il  4  alla  diluizione 
di  1 :  2500. 

2.  Un  altro  coniglio  viene  inoculato  con  0. 2,  0. 5,  1,  2,  3  cmc. 
di  cultura  in  brodo  di  24  ore  del  bacillo  n.  119.  H  siero  agglutina 
nettamente  il  119  alla  diluizione  di  1 :  1500. 

/  due  Sieri  alla  diluizione  di  1 :  1500  agglutinano  tutti  i  microrga- 
nismi del  gruppo  A  ;  diluiti  al:  800  non  hanno  nessuna  azione  su 
tatti  gli  altri  microrganismi. 

Gruppo  B.  —  1.  Inoculazione  con  1,  2,  4,  6,  8  cmc.  di  cultura 
n.  28. 

Agglutinazione  1 :  2000. 

//  siero  alla  diluizione  di  1 :  1000  agglutina  i  bctcilli  nn,  28,  41^  68^ 
108;  non  agglutina^  nemmeno  alla  diluizione  di  1 :  500,  gli  altri  mi- 
crorganismi dello  stesso  gruppo^  e  quelli  degli  altri  gruppi. 

2.  Inoculazione  con  1,  2,  4,  6,  8  cmc.  di  cultura  n.  122. 

Agglutinazione  1 :  1200. 

//  siero^  diluito  1 :  1000  agglutina  solo  i  bacilli  nn.  98  e  122^  non 
ne  agglutina  nessun  altro  nemmeno  diluito  1:500. 

Gruppo  C.  —  Inoculazione  di  0. 5,  1,  2,  4,  8  cmc.  di  cultura  n.  35. 

Agglutinazione  1 :  900. 

//  siero  diluito  1 :  900  agglutina  i  bacilli  nn.  35,  43,  74,  76.  Non 
agglutina  nessun  altro  (compresi  i  nn.  87  e  115  dello  stesso  gruppo) 
nemmeno  diluito  1 :  500. 

Gruppo  D.  —  Inoculazione  di  0.  2,  0.  5,  1,  2,  4,  6  cmc.  di  cul- 
tura n.  106. 

Agglutinazione  1 :  1300. 

//  siero  diluito  1 :  1000  agglutina  tutti  i  bacilli  del  gruppo  D;  non 
agglutina  nessun  altro  nemmeno  diluito  1 :  500. 
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Gruppo  E.  —  Inoculazione  di  0. 1,  0. 5,  1,  3,  5,  cmc.  di  caltara 
n.  25. 

Agglutinazione  1 :  3000. 

L' agglutinazione  si  verifica  solo  col  n,  25;  è  negativa  anche  a  dilui- 
sione  di  1 :  1000  con  tutti  gli  altri  esemplari. 

Gruppo  F.  —  La  sierodiagnosi  dà  risultati  pressoché  negativi.  Con 
ripetute  inoculazioni  dei  microrganismi  nn.  38  e  52y  si  ottennero  sieri 
molto  debolmente  agglutinanti  (rispettivamente  1 :20  e  1 :  50)  e  solo 
per  il  microrganismo  stesso  usato. 

Gruppo  G.  —  1.  Inoculazione  di  1,  2,  4,  6,  8  cmc.  di  cultura  n.  19. 

Agglutinazione  1 :  1200. 

//  siero  diluito  al:  1000  agglutina  i  bacilli  nn.  8,  9,  lOj  19^  22, 
34,  58,  63,  64,  67,  83,  94, 100, 102,  107.  Non  agglutina  nessun  altro, 
nemmeno  diluito  a  1 :  500. 

2.  Inoculazione  di  0.  2,  0. 5,  1,  2,  3  cmc.  di  cultura  n.  99. 

Agglutinazione  1 :  1000. 

//  siero  alla  diluizione  di  1 :  800  agglutina  soltanto  i  nn.  23,  30, 
99,  116;  non  agglutina  nemmeno  a  diluizione  di  1:400  gli  altri 
microrganismi  del  suo  e  degli  altri  gruppi. 

Gruppo  H.  —  Inoculazione  di  0. 5,  1,  2,  4,  8  cmc.  di  cultura  n.  66. 

Agglutinazione  1 :  1700. 

//  siero  alla  diluizione  di  1 :  1000  agglutina  i  nn.  7,  15,  50,  65, 
91,  92,  93,  112,  121.  Non  agglutina,  nemmeno  diluito  a  1:500  gli 
altri  microrganismi. 

Gruppo  |.  —  Inoculazione  di  0.5,  1,  2,  4,  6,  6,  8  cmc.  di  cul- 
tura n.  17. 

Agglutinazione  1 :  200. 

//  siero  alla  diluizione  di  1 :  200  agglutina  i  nn.  20,  21,  66,  101; 
alla  diluizione  di  1 :  100  agglutina  i  nn.  105  e  117,  e  nessun  altro. 
Alla  diluizione  di  1/50  agglutina  diversi  microrganismi  di  vari  gruppi  (?). 

Gruppo  K.  —  Inoculazione  di  1,  2,  4,  8  cmc.  di  cultura  n.  11. 

Agglutinazione  1 :  1300. 

//  siero  alla  diluizione  di  1 :  1000  agglutina  tutti  i  microrganismi 
del  gruppo  tranne  il  n.  85.  Non  agglutina  nessun  altro  microrganismo 
nemmeno  alla  diluizione  di  1 :  500. 

Gruppo  L.  —  Con  ripetute  inoculazioni  dei  germi  13  e  71  si  otten- 
gono sieri  agglutinanti  rispettivamente  alla  diluizione  di  1 :  20  e  1 :  25 
i  soli  microrganismi  usati. 
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CtRUPPO  M.  —  Inoculazione  di  0.  5, 1,  2,  4,  6  cmc.  di  caltnra  n.  42. 

Agglutinazione  1 :  1000. 

//  siero  alla  diluizione  1 :  1000  agglutina  i  tre  microrganismi  del 
gruppo;  non  agglutina  nessun  altro  esemplare y  nemmeno  alla  dilui- 
zione 1:400, 

Gruppo  N.  —  Inoculazione  di  0. 1,  0. 2,  0. 5,  1,  2,  2,  3  cmc.  di 
cultura  n.  103. 

Agglutinazione  1 :  600. 

Nessun  altro  esemplare  viene  agglutinato  nemmeno  alla  diluizione 
1 :  200. 

Gruppo  0.  —  Inoculazione  di  1^  2,  4,  6,  8  cmc.  di  cultura  n.  26. 

Agglutinazione  1 :  50. 

Nessun  altro  microrganismo  piene  agglutinato. 

Gruppo  P.  -—  Inoculazione  di  1,  2,  4,  6,  8,  8,  10  cmc.  di  caltnra 
n.  96. 

Agglutinazione  1 :  200. 

Oltre  al  n.  96  nessun  altro  microrganismo  viene  agglutinato,  nem- 
meno a  diluizione  di  1 :  25. 

*  * 

L'esame  dei  risultati  di  queste  ricerche  sierodiagnostiche  dimostra  : 
die  tutti  i  microrganismi  del  gruppo  A  corrispondono  evidente- 
mente  a  una  sola  specie  batterica  (bacillo  del  tifo)  da  cui  bene  a  ragione 
si  sono  nettamente  distinti  quelli  appartenenti  ai  cinque  gruppi  succes- 
sivi (B,  C,  D,  E,  F)  sebbene  abbiano  a  comune  con  esso  varie  impor- 
tanti note  culturali; 

che  analogamente  al  primo  gruppo,  anche  tutti  gli  altri  sono  legit- 
timamente differenziati  in  base  ai  caratteri  da  me  studiati^  inquantochè 
il  siero  che  agglutina  i  microrganismi  di  un  gruppo  è  privo  di  astone 
su  tutti  gli  altri; 

che  però  mentre  tutti  gli  esemplari  dei  [gruppi  A,  D,  M  {per 
tacere  dei  gruppi  E,  N,  0  costituiti  di  una  sola  specie)  si  comportano 
identicamente  di  fronte  alla  sieroreazione,  invece  negli  altri  gruppi  si 
osserva  che  solo  alcuni  esemplari  vengono  agglutinati  dal  siero  di  ani* 
male  inoculato  con  uno  di  essi;  un  fatto  questo  la  cui  pia  logica  spie- 
gazione sembra  sia  Vammettere  che  i  caratteri  di  cui  possiamo  disporre 
per  la  classificazione  non  sono  sufficienti,  conducendoci  a  riunire  in  un 
solo  gruppo  specie  sostanzialmente  diverse. 

La  insufficienza,  stabilita  in  base  alla  sierodiagnosi,  dei  raggrup- 


-  215  ~ 

pamèniì  da  me  stabiliti,  ha  speciale  importanza  in  rapporto  con  i 
tre  tipi  di  bacterium  coli  (G,  H,  I)  sia  perchè  mi  si  potrebbe  accusare 
di  avere  di  soyerchio  ridotto  i  mezzi  di  ricerca  culturale  i  quali 
avrebbero  potato  permettere  •  una  più  minuta  classificazione,  sia 
perchè  se  ne  potrebbero  dedurre  conclusioni  sfavorevoli  alla  tesi 
d»  me  sostenuta  della  unificazione  delle  numerose  varietà  morfolo- 
giche attribuite  al  b.  colL  La  prima  obiezione  non  ha  ragione  di 
essere  perchè,  come  ho  altrove  dichiarato,  io  non  ho  mai  trascu- 
rato di  saggiare  anche  altri  metodi  di  ricerca  culturale;  solo  ho 
creduto  inutile  riferirne  i  risultati  i  quali  non  facevano  che  con- 
fermare il  raggruppamento  stabilito  in  rapporto  ai  criteri  da  me 
preferiti.  Aggiungerò  ora  che  di  fronte  ai  risultati  della  sierodia- 
gnosi,  io  ho  appositamente  ripreso  lo  ^udio  dei  tre  gruppi  di 
bacierium  coli,  aggiungendo  ai  citati  anche  i  seguenti  altri  metodi 
di  ricerca:  brodo  fenolftaleinico  di  Abba,  agar  di  Drigalski  e  Conradi, 
brodo  epatico  di  Cesaris-Demel,  gelatina  di  Piorkowsky,  patata, 
agar  lattosato  al  tornasole  di  Wurtz.  Ebbene,  nessuna  ulteriore 
netta  suddivisione  fu  possibile  in  base  a  tali  metodi  culturali,  veri- 
ficandosi solo  differenze  più  o  meno  spiccate  nel  grado,  mai  nel- 
r  andamento  specifico  della  reazione.  Né  alcun  indizio  io  potei 
ricavare  da  qualche  tentativo  di  saggio  della  virulenza  (mediante 
inoculazioni  nelle  cavie)  che  si  manifestò  affatto  indipendente  dai 
risultati  della  sierodiagnosi  I  Cosicché  è  chiaro  che  con  i  mezzi  a 
nostra  disposizione  è  impossibile  ottenere*  una  più  minuta  riparti- 
zione degli  esemplari  del  b.  coli:  e  tale  conclusione  giustifica  pie- 
namente  il  raggruppamento  da  me  fatto,  una  volta  che  ho  dimo- 
strato che  le  varietà  da  altri  osservate  nei  caratteri  morfologici  di- 
pendono da  imperfezioni  di  tecnica  o  da  errori  di  osservazione. 

Besterebbe  ora  a  domandarci  se  in  realtà  si  debba  ammettere 
questa  diversità  di  specie  batteriche  con  identici  caratteri  morfolo- 
gici e  culturali,  o  se  piuttosto  non  si  debba  accettare  l'opinione  di 
colpro  i  quali  (Podor  e  Kiegler  (27),  Wolf  Sydney  (27),  Radziewsky  (27), 
Di  Donna  (28)^  Besson  (12),  ecc.),  ritengono  insufficiente  o  fallace 
addirittura  la  sierodiagnosi  in  rapporto  col  bacterium  coli.  Io  non 
credo  che  sull'argomento  sia  stata  ancora  detta  l' ultima  parola.  In- 
tanto non  mancano  ricerche  dimostranti  invece  una  notevole  speci- 
ficità del  saggio  sierodiagnostico  del  bacterium  coli:  per  esempio, 
quelle  di  van  der  Welde  (27)  secondo  le  quali  il  siero  di  un  cavallo 
immunizzato  con  bacterium  coli  ^glutìnava  21  su  25  campioni  di  di- 
versa provenienza  ;  e  lo  stesso  risultato  ho  ottenuto  io  dappoiché  il 
siero  di  coniglio  inoculato  con  uno  dei  miei  esemplari    ne  aggluti- 
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naya  altri  14  di  proyenienza  la  più  svariata,  il  siero  di  un  secondo 
coniglio  ne  agglutinava  altri  3.  Stando  cosi  le  cose,  fino  a  siciura 
prova  in  contrario  non  si  saprebbe  comprendere  perchè  il  b,  coii 
dovrebbe  sottrarsi  a  una  legge  generale  cui  soggiacciono  in  grado 
maggiore  o  minore  tutti  gli  altri  bacteri.  Nell'interpretazione  di 
molti  dei  risultati  negativi  conviene  poi  tener  conto  da  un  lato 
della  rapida  e  notevole  caducità  delle  ciglia  del  bacterinm  coli,  d'altro 
lato  della  parte  importantissima  (che  anche  io  ho  avuto  occasione  di 
dimostrare  (29),  e  che  spero  di  potere  presto  confermare  con  ulte- 
riori ricerche  sperimentali)  spettante  a  questi  organi  nel  fenomeno 
dell'agglutinazione  dei  batteri  mobili:  chiaro  risulta  da  ciò  come -per 
lievi  imperfezioni  di  tecnica  sia  oltremodo  facile  ottenere  risultati 
dubbi  o  negativi  nel  saggio  dell'agglutinazione  di  un  microrganismo 
di  cui  le  ciglia  si  perdono  molto  precocemente. 

•  Comunque  sia,  e  pur  ammettendo  che  la  questione  dell'aggluti- 
nazione del  b,  coli  meriti  di  essere  ulteriormente  studiata,  è  in  ogni 
modo  indiscutibile  che  la  sieròdiagnosi  conferma  la  individualitii 
dei  tre  gruppi  stabiliti,  pur  non  potendosi  escludere  là  possibilità 
di  ulteriore  differenziazione  che  non  si  riesce  a  stabilire  in  base  ai 
caratteri  morfologici  e  culturali,  che  oggi  siamo  in  grado  di  met- 
tere in  rilievo. 


VI. 
ConcluBloni  generali. 

1.  Le  note  morfologiche,  biologiche  e  culturali  dei  123  micror- 
ganismi da  me  studiati,  si  sono  mantenute  assolutamente  immutate 
nei  trapianti  successivi  eseguiti  (per  il  massimo  numero  degli  esem- 
plari) per  8-4  e    più   anni,  presentandosi  per  esempio  identiche   in 

« 

un  esemplare  di  b.  del  tifo  isolato  da  poche  ore  dalla   milza  di  jin 
ammalato,  e  in  altro  coltivato  sui  mezzi  artificiali  da  circa  12  anni. 

2.  Lo  studio  della  mobilità  dei  microrganismi  deve  farsi  negli 
stadi  inizialissimi  di  sviluppo,  e  comparativamente  su  due  culture 
sviluppate  a  18°-20**  e  a  37°  :  l'indugio  di  poche^  ore  nell'osserva- 
zione in  goccia  pendente  basta  per  modificarne  profondamente  li 
movimento  caratteristico.  Così  la  mobilità  incerta,  disordinata,  con 
bruschi  mutamenti  di  direzione  e  continui  rivolgimenti  su  tutti  gli 
assi  del  corpo,  descritta  come  propria  del  b.  coli  non  è  che  una 
modificazione  del  tipo  normale  di  mobilità  (simile  a  quella  del  tifo). 
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modificazione  che  bì  yerifica  molto  rapidamente  (dopo  poche  ore  di 
sviluppi^  specialmente  nelle  cultui^e  tenute  a  37^. 

3.  Per  la  buona  riusoita  della  colorazione  delle  ciglia  e  per  pò» 
tere  stabilire  con  certezza  il  numero,  la  forma  e  la  disposizione  che 
esse  hanno  normalmente  nelle  varie  specie  mobili,  ha  grandissima 
importanza  il  modo  di  preparazione  delle  culture.  Conviene  che 
queste  siano  fatte  su  piastra  d'agar  inumiditaT  con  acqua  distillata 
sterile  e  tenuta  a  temperatura  ^di  18^-20®  fino  a  comparsa  di  una 
lieve  patina  batterica  (10-24  ore)  che,  diluita  opportunamente,  costi- 
tuisce un  ottimo  materiale  per  la  colorazione. 

4.  Il  cosiddetto  gruppo  dei  microrganismi  tifo-  e  dolisimili  deve 
ridursi  alle  specie  presentanti  i  seguenti  caratteri:  Bacilli,  la  cui 
colonia  su  gelatina  ha  Faerpetto  di  quelle  tipiche  o  atipiche  del 
b.  del  tifo  ;  —  mobili  o  immobili  ;  —  di  dimensioni  (nei  singoli  indi- 
vidui) non  oltre  i  4X1  1^  9  —  aerobi  facoltativi  ;  —  sviluppantisi  a 
temperatura  di  37^;  —  intorbidanti  uniformemente  il  brodo  ;  —  non 
sporigeni;  —  non  colorabili  col  metodo  di  Ghram. 

5.  La  diagnosi  batteriologica  del  b.  del  tifo  può  stabilirsi  con 
sicurezza  sui  seguenti  caratteri,  aggiunti  a  quelli  propri  di  tutto 
il  gruppo  dei  tif esimili:  « 

Aspetto  della  colonia  su  gelatina  (tipica,  o  eccezionalmente  ati- 
pica, ma  senza  notevole  deviazfone  di  forma);  —  mobilità  e  colo- 
razione delle  ciglia  (12-20  e  più  nei  preparati  ben  riusciti);  —  cul- 
tura in  brodo  glucosato;  —  in  latte;  —  nei  liquidi  di  Capaldi  e 
Proskauer;  —  reazione  dell'indolb;  —  prova  dell'agglutinazione  con 
siero  di  animale  preparato  con  cultura  sicura  di  b.  del  tifo. 

6.  In  base  ai  me  lesimi  caratteri  (e  a  molti  altri  pure  saggiati) 
le  numerose  varietà  descritte  sotto  il  nome  di  b.  ^li  possono  ridursi 
a  tre  specie:  la  prima  e  la  seconda,  differenziabili  solo  per  la  pre- 
senza o  la  mancanza  della  reazione  dell'indole,  ma  ambedue  mobilis- 
sime (nelle  culture  molto  recenti)  come  il  b.  del  tifo  e  dotate  di  ciglia 
peritriche  abbondanti  ma  in  generale  di  numero  un  po'  minore  e 
un  po'  più  corte  di  quelle  del  bacillo  di  Eberth  ;  e  una  terza  forma 
assolutamente  immobile  (con  movimento  browniano)  e  mancante  af- 
fatto di  ciglia.  La  prova  Mell'agglutinazjpne  fa  però  prevedere  la 
possibilità  che  ciascuno  dì  questi  tre  gruppi  non  sia  costituito  da 
un'unica  specie^  ma  sia  forse  composto  di  diversa  varietà  non  dif- 
ferenziabili con  gli  altri  mezzi  diagnostici  di  cui  noi  disponiamo. 

7.  Seiftpre  in  base  ai  soliti  caratteri,  ho  potuto  stabilire  altri  un- 
dici gruppi  di  microrganismi  a  colonia  tifosimile,  controllati  dalla 
prova  sierodi gnostica,    tra   i  quali    presentano  notevole    interesse 
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alenili  che  hanno  a  comune  col  bacillo  del  tifo  le  principali  note 
cnltnrali  e  se  ne  differenziano  per  la  forma  della  colonia^  per  lo 
BYiluppo  dei  liquidi  di  Capaldi  e  Proskauer,  e  soprattutto  per  il 
criterio  morfologico  (diversa  disposizione,  minor  numero  o  man- 
canza di  ciglia).  Mette  conto  di  richiamare,  in  modo  speciale,  l'at- 
tenzione sopra  uno  di  questi  gruppi  (B)  composto  di  germi  isolati 
per  lo  più  dalle  acque  e  che  solo  uno  studio  molto  accurato  ha 
permesso  di  distinguere  dal  bacillo  «di  Eberth,  in  base  alla  atipicità 
della  colonia  su  gelatina,  al  numero  un  po'  minore  delle  ciglia  (di- 
sposte però  come  nel  b.  del  tifo)  e  allo  sviluppo  positivo  nel  primo 
liquido  di  Capaldi  e  Proskauer:  caratteri  questi  che  non  sarebbero 
forse  parsi  sufficienti  alla  differenziazione  senza  il  sussidio  della 
prova  dell'agglutinazione. 

8.  Com'è  noto,  oggi  si  sostiene  da  molti  il  concetto  che,  se  non 
il  b.  coli,  almeno  alcune  delle  forme  di  tifosimìli  rappresentino  il 
risultato  di  un  adattamento  del  bacillo  di  Eberth  a  singoli  mezzi  o 
a  speciali  condizioni  delFambiente,  capaci  di  indurre  in  esso  note* 
voli  cambiamenti  morfologici  e  biologici.  Conviene  però  riflettere 
che  tali  cambiamenti  non  possono  avvenire  immediatamente  dopo 
che  l'agente  del  tifo  è  ricaduto  nel  mondo  estemo,  ed  è  logico  altresì 
pensare  che  essi  dovrebbero  presumibilmente*  verificBprsi  in  fase  di 
vita  vegetante.  Or  avendo  noi  constatato  che  il  bacillo  del  tifo,  in 
cultura  pura,  per  10«12  anni,  non  presenta  la  benché  minima  mo- 
dificazione e  d'altea  parte  facendoci  le  attuali  vedute  epidemiolo- 
giche (Koch,  ecc.),   contrariamente*  alle    idee   della   scuola  classica, 

w 

propensi  a  ritenere  molto  limitata  la  esistenza  saprofitica  nell'am- 
biente del  bacillo  di  Eberth,  se  ne  deve  inferire  che,  astrazion  fa- 
cendo dalle  eventtfiftli  difficoltà  di  isolamento,  la  dimostrazione  del 
germe  del  tifo  in  singoli  mezzi  dell'ambiente,  in  dipendenza  di  ac- 
cidenti morbosi,  deve  potersi  stabilire,  in  modo  sicuro,  in  base  ai 
surriferiti  caratteri  di  ìdontificazione. 


spiegazio:ne  della  tavola  ih. 

Le  microfotografie  dei  principali  tipi  di  colonie  Bono  state  da  me  ese- 
guite  con  un  microscopio  Koristka  (oc.  3,  ob.  2),  raccordato  ad  una  camera 
microfotografica  verticale  piccolo  modello.  Ingrandimento  controllato  col 
micrometro  obiettivo  20  diametri.  Esse  rappresentano  : 

Fio.  1  e  2.  —  Dae  forme  o  meglio  due  stadi  di  colonia  tifosi/^ile  tipica. 

Fio.  3-5.  —  Diverse  forme  di  colonie  tifosin^ili  atipiche^  le  quali  non  si 

possono  con  assoluta  precisione    attribuire  ad  uno  o  ad  un  altro  dei  diversi 

gruppi  di  microrganismi,  ma  corrispondono  ai  vari  aspetti  che  spesso  si  al- 
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ternano  in  un  medesimo  grappo,  e  talvolta,  per  inapprezzabili  influenze,  in  una 
•     medesima  specie  batterica. 

Le  microfotografie  dei  bacilli  sono  state  eseguite  col  medesimo  micro- 
scopio Koristka  (oc.  4  condensatore,  ob.  immersione  1/12),  raccordato  a  una 
comune  camera  oscura.  Ingrandimento  900  diametri.  Lastre  ortocromatiche 
Cappelli^  schermo  al  bicromato  di  potassa. 

Pia.  0  e  7.  —  Due  esemplari  di  bacillo  del  tifo  (gruppo  k,n.  4  e  n,  119). 
Si  nota  Tassoluta  identità  di  numero,  di  forma  e  di  disposizione  delle  ciglia  : 
la  differenza  di  spessore,  che  in  realtà  non  esiste  in  altri  preparati,  dipende 
dal  diverso  grado  di  azione  della  sostanza  colorante, 
k      •  Fio.  8.   —  Bacilli  del  gruppo  B  (n,  28).  È  evidentissima  la  differenza 

nel  numero  delle  ciglia,  in  confronto  col  bacillo  del  tifo. 

Fio.  9  e  10.  —  Due  tipi  di  bacilli  monotrichi  appartenenti  al  gruppo  C 
(n.  16  e  43).  Si  vede  che  anche  l'aspetto  microscopico  conferma  la  diversità 
dei  microganismi  componenti  questo  gruppo  che  si  poteva  dedurre  dal  cri- 
terio sierodiagnostico. 

JpiQ.  11.  —  Bacilli  del  gruppo  D  (n.  33). 

Fio.  12.  —  Bacilli  del  gruppo  G  (n.  19),  Li  luogo  di  preparati  assai  più 
belli  (da  culture  a  bassa  temperatura)  in  cui  tutti  i  microrganismi  si  pre* 
^  sentano  ricchi  di  ciglia,  ho  voluto  riprodurre  questt^  (da  cultura  recente 
a  37^)  nel  quale  si  possono  osservare  i  vari  aspetti  sotto  i  quali  si  presenta 
il  b.  coh\  vedendosi  accanto  a  forme  ricche  di  ciglia  presso  a  poco  come  il 
b.  del  tifo,  altre  con  pochi  o  con  un  solo  ciglio. 

Pisa,  gennaio  1905. 
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Istituto  d'igibnb  del  B.  Istituto  di  studi  superiori  di  Firbnzb 


La  feblire  tifoide  in  Firn  nelfoltimo  decennio  (1894-1903) 


Studio  epidemiologico  del  dott.  A.  B.  GULLPPELLÀy  assistente. 


(Con  11  figure  e  4  tavole). 


Fra  le  grandi  città  italiane  Firenze  ha  sempre  avuto  la  non  in- 
vidiabile fama  di  essere  una  di  quelle  in  cui  il  tifo  fa  maggiori 
stragi. 

Da  una  relazione  del  Bodio  del  1892  si  ricava,  invero,  che  Firenze  aveva 
nel  decennio  1881-90  una  mortalità  per  tifo  assai  alta  e,  se  non  teneva  fra 
le  nostre  maggiori  città  il  primato  in  questo  doloroso  tributo,  venendo  dopo 
Palermo  e  Milano,  occupava  però  sempre  il  terzo  posto. 

liO  cifre  raccolte  dal  Bodio,  infatti,  danno  la  seguente  proporzione  annua  : 

Quadro  I.  —  Morti  per  febbre  tifoide  in  rapporto  a  lOfiOO  abitanti 

(1881-90), 


città 

Media  annua 

Massima 

• 

Minima 

Palermo 

12.84 

19.1 

7.7 

Idilano 

7.90 

11.1 

5.4 

Firenze •  .   .    ,  . 

7.88 
6.26 

10.9 
10.7 

5.4 

Torino 

2.2 

Napoli 

5.20 

9.4 

2.5 

Roma 

4.34 

5.5 

3.3 
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A  sua  volta,  una  statistica  del  dott.  Boncinelli,  gi&  direttore  dell'  Ufficio 
municipale  d' igiene,  dà  per  il  periodo  1881-89  una  mortalità  media  annua 
di  159,  ciò  che  corrisponde  alla  cifra  di  8. 3  per  10,000  abitanti  ;  nello  stesso 
periodo  di  tempo  press'a  poco  (1881-91)  a  Genova  la  mortalità  media  annua 
era  di  80,  eguale  cioè  a  3. 7  per  10,000  abitanti  (Lucatello)  ;  Milano  dava 
nello  stesso  tempo  (1881-89)  una  mortalità  media  di  279  all'anno,  pari  a  7.9 
per  10,000  abitanti  (BordonMJffreduzzi). 

Secondo  questi  ultimi  dati,  adunque,  la  posizione  di  Firenze  rispetto  alla 
gravezza  dell'  infezione  tifoide  viene  ancora  peggiorata,  risultando  superiore 
a  quella  di  Milano,  e  venendo  cosi  seconda  fra  le  maggiori  delle  nostre 
città,  superata  soltanto  da  Palermo. 

Ma  in  questi  ultimi  15  anni  la  morbilità  e  la  mortalità  per  tifo 
sono  andate  diminuendo  in  modo  notevole  in  tutta  Italia  in  genere 
e  specialmente  nelle  grandi  città,  le  quali  tutte  hanno  chi  più  chi 
meno  attuato  opere  di  risanamento,  quali  provvista  di  buona  acqua 
potabile,  opere  di  fognatura,  sfollamento  dei  quartieri  poveri  con 
conseguente  erezione  di  salubri  case  popolari,  ecc.  ecc. 

Ora,  di  pari  passo  con  le  altre  principali  città  del  Begno,  ha 
visto  anche  Firenze  diminuire  la  sua  morbilità  e  mortalità  per, 
tifo  ? 

È  quanto  mi  sono  proposto  di  vedere  col  presente  studio  epide- 
miologico, sulla  scorta  dei  dati  e  delle  cifre  raccolte  dall'  Ufficio 
municipale  d' igiene. 

Il  periodo  da  me  studiato  comprende  1'  ultimo  decennio,  va  cioè 
dal  1894  al  1903. 

Per  la  raccolta  del  dati  relativi,  mi  sono  servito  dei  registri  dell'  Ufficio 
municipale  d' igiene,  dal  B.  Commissario  straordinario  e  dall' Amministrazione 
a  lui  succeduta  nell'anno  testé  decorso  gentilmente  messi  a  mia  disposizione 
per  quello  che  riguarda  le  denunzie  del  casi  di  malattia  e  di  morte  per 
febbre  tifoide  nella  generalità  della  popolazione  ;  ho  pure  potuta  consnl* 
tare  i  registri  dell'arcispedale  di  8.  Maria  Nuova  e  stabilimenti  da  esso  di- 
pendenti per  i  casi  in  essi  trattati  nel  decennio  ;  dell'ospedale  militare  divi-' 
sionale  per  i  casi  verificatisi  nelle  truppe  di  guarnigione  in  Firenze;  del- 
l'ospedale di  8.  Giovanni  di  Dio,  nonché  deli'  ospizio  Israelitico  per  i  casi 
in  essi  rispettivamente  curati.  A  tutte  le  diverse  autorità,  civili  e  militari  « 
ai  direttori  del  vari  stabilimenti  di  cura,  al  direttore  e  vice-direttore  del- 
l' Ufficio  d' igiene,  a  cui  tanto  debbo  per  l' attenzione  messa  nel  facilitarmi, 
il  più  che  fosje  possibile,  il  lavoro  di  spoglio  e  di  controllo  e  nel  fornirmi 
tutte  le  indicazioni  che  mi  occorrevano,  mando  da  queste  pagine  un  cor- 
diale ringraziamento. 

In  tutto  il  decennio  1894-1903  sono  stati  registrati  in  Firenze 
ben  3743  casi  di  tifo,  in  questa  cifra  comprendendo  non  solo  i  casi 
Terificatisi  nel  territorio  comunale,  ma    anche    quelli  importati  dai 
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comani  limitrofi  coli'  invio  dei  tifosi  a\  vari  ospedali,  o  (per  un  certo 
numero  esigao  di  casi)  importati  da  individui  provenienti  di  fuori 
colla  malattia  in  periodo  di  incubazione  e  scoppiata  poi  entro  pochi 
giorni  dal  loro  arrivo  in  città  o  nel  territorio  comunale. 

Tutti  questi  casi  che  per  il  nostro  studio,  come  è  facile  com- 
prendere, vanno  senz'altro  scartati,  sommano  a  942,  sottraendo  i 
qaali  dalla  cifra  prima  enunciata  di  3743,  residuano  2801  casi  veri- 
ficatisi in  Firenze,  città,  suburbio  e  campagna,  nel  periodo  di  10  anni, 
ossia  una  media  di  280  casi  all'  anno,  con  un  massimo  di  413  per 
il  1900  e  un  minimo  di  164  nel  1896. 

Bipartendo  questi  2801  casi  per  i  singoli  anni  del  decennio,  si  hanno  le 
seguenti  cifre: 

Quadro  II.  —  Morbilità  per  tifo  in  cifre  assolute  (1). 

Anno  1894 Casi  registrati  224 

Id.    1895 Id.  177 

Id.    1896 Id.  164 

Id.    1897 Id.  344 

Id.    1898 Id.  366 

Id.    1899 Id.  282 

Id.    1900 *  .     .  Id.  413 

Id.    1901 Id.  270 

Id.    1902 Id.  300 

Id.    1903 •     •     •  Id-  261 

Senza  alcun  dubbio,  queste  cifre  sono,  niolto  inferiori  al  vero  per  la  dif- 
ficoltà che  e'  è  (e  da  quanti  bì  sono  occupati  di  statistica  sanitaria  è  stata 
provata)  ad  ottenere  che  tutti  i  casi  vengano  dai  medici  curanti  denunziati, 
come  loro  ne  fa  obbligo  la  legge.  Molti  e  molti  casi  di  tifo  vengono  passati 
sotto  silenzio  dai  curanti,  o  perchè  nei  primi  giorni  la  diagnosi  ne  era  in- 
certa e  poi,  passato  un  certo  tempo  dall*  inizio  della  malattia,  il  medico  non 


(1)  I^on  mi  pare  superfluo  il  notare,  a  proposito  di  queste  cifre,  che  in 
conseguenza  della  mancata  denunzia  all'Ufficio  municipale  di  molti  casi  di 
tifo,  esiste  necessariamente  una  sensibile  differenza  anche  fra  queste  da  me 
raccolte  e  appurate  e  quelle  che  si  trovano  registrata  nel  Bollettino  sanitario 
ufficiale  del  Begno,  sempre  inferiori  alle  mie.  Soltanto  per  un  anno  si  ve- 
rifica un  rapporto  inverso,  e  precisamente  nel  1898,  per  il  quale  il  Bollet- 
tino ufficiale  del  Ministero  dell'  Interno  porta  per  Firenze  un  numero  di 
casi  di  tifo  di  389,  contro  soli  298  registrati  airufficio  municipale;  risultan- 
done una  differenza  in  più  di  91,  ossia  di  circa  ^/^.  Ho  potuto  appurare  la 
ragione  di  questo  fatto,  la  quale  consiste  nell'avere  attribuito  per  errore  al 
comune  di  Firenze,  tutti  i  casi  di  tifo,  costituiti  dai  malati  provenienti  da 
altri  comuni  e  per  la  massima  parte  entrati  in  dura  negli  ospedali  cittadini, 
e  che  sommano  per  l'appunto  a  91,  secondo  le  denunzie  pervenute  all'Uffi- 
cio municipale.  Questo  ho  voluto  dire  per  spiegare  la  differenza  esistente 
tra  le  mie  cifre  e  quelle  del  Bollettino  ufficiale. 


! 
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si  sente  più  di  denunziare  il  caso,  o  perchè  la  famiglia  (e  ciò  succede  spesso) 
fa  pressioni  sul  curante  acche  non  faccia  la  denunzia  per  risparmiarle  delle 
noie  per  parte  dell*  Ufficio  d' igiene  ;  e  cosi  per  più  motÌTÌ  la  disposiBione 
di  legge  Tiene  elusa  o  il  numero  delle  denunzie  resta  di  gran  lunga  infe- 
riore al  vero. 

Soltanto  quando  V  esito  della  malattia  è  infausto,  allora  il  curante  nella 
generalità  dei  casi  ne  fa  la  denunzia  ;  ed  è  per  questo  che  l' unico  indice 
sicuro  che  ci  resta  per  la  statistica,  è  quello  ctella  mortalità.  Kon  è  detto 
bensì  che  tutti  quanti  i  casi  di  morte  per  tifo,  nessuno  escluso,  vengano  de- 
nunziati per  tali  ;  qualcuno  passerà,  voglio  ammettere,  anzi  passa  di  sicuro, 
sotto  altro  nome  ;  ma  certo  è  che  a  questo  riguardo  l' errore  si  può  trascu- 
rare e  dalle  cifre  della  mortalità  si  possono  trarre  delle  deduzioni  vere  ed 
esatte. 

Che  quanto  ho  detto  per  la  morbilità  sia  purtroppo  vero  e  non  esage- 
rato, lo  dimostra  il  seguente  fatto  :  nella  elaborazione  delle  cifre  ricavate 
dai  due  registri  municipali  delle  denunzie  dei  casi  di  malattia  e  delle  de- 
nunzie di  morte,  mi  è  arrivato  semplicemente  questo,  di  trovare  per  ben 
due  anni  su  dieci  (nel  1894  cioè  e  nel  1896)  denunziato  dai  vari  ospedali 
cittadini  un  numero  di  morti  superioro  (e  una  volta  non  di  poco)  al  numero 
di  tifosi  ricoverati  stati  denunziati.  Ora,  quello  che  avviene  per  gli  ospedali* 
bisogna  ragionevolmente  ammettere  che  avvenga  pure  per  i  casi  cittadini  ; 
e  a  più  forte  ragione,  perchè  è  appunto  nella  pratica  privata  che  si  veri- 
fica a  preferenza  la  mancata  denunzia  di  molti  casi,  sia  che  essi  insorgano 
in  famiglie  ricche  e  agiate,  sia  cher  avvengano  in  famiglie  di  più  modesta 
condizione,  ma  che  decorrano  benignamente,  in  modo  da  non  obbligarle  al 
ricovero  dell'ammalato  all'ospedale. 

Dunque  le  cifre  esprimenti  la  morbilità  non  si  possono  ritenere 
come  esatte  né  come  tali  da  potersene  servire  per  trarne  delle  de. 
duzioni  in  confronto  con  le  cifre  esprimenti  la  mortalità. 

Con  le  sole  denunzie,  infatti,  dei  casi  di  malattia,  pervenute  all'  Ufficio 
municipale  d' igiene,  i  casi  di  tifo  sarebbero  stati  in  tutto  il  decennio  sol- 
tanto 2353  e  i  morti  per  tale  infezione  617  ;  si  avrebbe  quindi  come  morta- 
lità media  annua  la  bella,  cifra  del  26.2  per  100  casi  di  malattia,  con  un 
massimo  nientemeno  che  di  41.4%  e  un  minimo  di  19.1.  Ora,  si  sa  che  in 
generale  la  mortalità  .specifica  per  tifo  è  del  14  %  circa;  si  vede  dunque 
quale  alta  mortalità  si  dovrebbe  dedurre  per  Firenze  dalle  cifre  surriferite, 
e  ciò  contrariamente  a  quanto  di  -fatto  succede. 

E  invero,  con  la  sola  verifica  delle  cifre  dei  casi  di  malattia  e  di  morte  j^| 

per  tifo,  eseguita  sui  registri  ospitalieri,  ho  potuto  portare  i  casi  di  malattia 
da  2353  a  2801  e  i  casi  di  morte  da  617  a  630  ;  ed  ecco  che  coh  questa  ve- 
rifica parziale  il  quoziente  di  mortalità  media  si  abbassa  dal  26.2  al  22. 5%, 
il  massimo  raggiungendo  la  cifra  di  33. 7%,  e  con  un  minimo  di  17.4; 
donde  il  notevole  abbassamento  della  mortalità  del  3.7%. 

Di  quanto  questo  quoziente  non  si  abbasserebbe  ancora  se,  come  ho  po- 
tuto fare  per  i  casi  ospitallzzati,  avessi  potuto  eseguire  un'accurata  veri- 
fica dei  casi  cittadini,  tutti  comprendendoli  nella  statistica? 
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Studiando  il  movimento  del  tifo  negli  ospedali,  vedremo  infatti  ancora 
diminuire  di  circa  il  3  %  il  quoziente  di  mortalità,  per  awicinarsi  maggior- 
mente alla  media  del  14  %. 

£i  dei  resto,  se  ammettiamo  anche  per  Firenze  una  mortalità  media  per 
tifo  del  15  per  100  malati,  dato  cha  nel  decennio  sono  morti  per  tale  ma- 
lattia 690  individui,  verremmo  ad  avere  una  media  di  420  casi  di  tifo  alFanno, 
cifra  bej^  superiore  a  quella  che  ci  è  fornita  dalle  denunzie  e  registrazioni 
di  casi  potute  raccogliere,  che  rappresenterebbero  solamente  i  '/•  ^^^  ^^' 
mero  reale. 

Voglio  però  qui  notare  che,  nonostante  questo  vizio  di  cui  sono  inquinate 
le  cifre  di  morbilità,  io  ho  voluto  a  bella  posta  registrarle  nel  prospetto  pre- 
cedente, perchè  in  seguito  mi  saranno  esse  pure  di  una  qualche  utilità 
per  istituire  dei  confronti  interessanti. 

Se  bì  prendono  invece  le  cifre  riflettenti  la  morbilità  e  mortalità 
degli  ospedali,  si  posBono  ottenere  dei  valori  ben  paragonabili  fra 
di  loro,  perchè  negli  ospedali  ogni  caso  di  tifo  viene  registrato  senza 
fallo  (anche  se  per  un  qualunque  motivo  non  sarà  denunziato  all'Uf- 
ficio sanitario),  non  essendoci  nessun  interesse  ad  occultarlo. 

Per  quello  però  che  ho  detto  sopra  riguardo  al  rapporto  paradossale  da 
me  osservato  fn  due  annate  su  dieci,  le  cifre  relative,  ai  casi  ospitalizzati 
raccolte  all'Ufficio  municipale  d'igiene  non  potrebbero  davvero  servire  per 
ricavarne  delle  deduzioni  di  nessuna  specie  ;  ho  dovuto  quindi  indirizzarmi 
alla  fonte  e  consultare  perciò  i  registri  ospedalieri  del  decennio,  ricavando 
direttamente  da  essi  tutti  i  casi  di  tifo  entrati  in  cura  negli  ospedali,  e 
uscitine  o  per  guarigione  o  per  morte. 

Da  queste  cifre  ho  ottenuto  come  quoziente  di  mortalità  specifica 
media  annua  oBpitaliera  per  tifo  la  cifra  di  19. 6,  che,  se  pure  note- 
volmente più  alta  della  media  universalmente  osservata  del  14-15  %, 
vi  si  avvicina  in  modo  sensibile. 

Ed  è  ben  naturale,  del  resto,  che  la  mortalità  ospitaliera  per  tifo 
risulti  più  alta  della  media  normale,  per  il  fatto  che  all'ospedale 
vengono  in  generale  ricoverati  i  casi  che  presentano  maggior  gra- 
vità, i  quali  quindi  danno  necessariamente  una  mortalità  ospitaliera 
maggiore  dì  quella  che  si  verifica  nella  totalità  della  popolazione, 
in  cai  ai  casi  gravi  vanno  uniti  tutti  quelli  che  decorrono  più  miti 
e  leggieri. 

Ma,  senza  dilungarmi  qui  più  oltre  nell'esame  delle  cifre  ricavate 
dallo  spoglio  dei  registri  ospitalieri  (esame  che  troverà  il  suo  posto 
più  innanzi),  mi  limiterò  a  ricordare  la  nota  legge  del  Pettenkofer| 
per  cui  la  morbilità  e  la  mortalità  stanno  fra  loro  in  proporzione 
diretta  e  il  movimento  ospitaliere  rispecchia  fedelmente  il  movimento 
totale  cittadino  della  malattia. 
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Se  questa  legge,  dimostrata  applicabile  per  t^nte  altre  città  da 
molti  lavori  di  epidemiologia,  si  arveri  anche  per  Firenze,  avremo 
dallo  studio  comparativo  delle  due  curve^  cittadina  e  ospitaliera,  un 
coutrollo  sui  dati  relativi  al  movimento 'della  infezione  tifica  nella 
città. 


E  veniamo  anzitutto  allo  studio  del  movimento  del  tifo  nella  to- 
talità della  cittadinanza. 

In  tutto  il  decennio  sono  morte  in  Firenze  in  seguito  all'infezione 
tifica  851  persone,  in  questa  cifra  venendo  compresi  tanto  i  resi- 
denti abituali  od  occasionali,  quanto  i  malati  provenienti  da  altri 
comuni  per  esser  presi  in  opra  nei  diversi  ospedali  cittadini,  nonché 
gli  individui  ammalatisi  fuori  del  comune  e  tornati  alle  loro  case 
portando  l'infezione  dal  difuori. 

Sottraendo  da  questa  cifra  globale  quelli  dei  casi  di  morte  che 
per  il  nostro  studio  non  vanno  presi  in  considerazione,  quali  sarebbero 
appunto  i  morti  provenienti  da  altri  comuni  con  l'iiffezione  tifosa 
già  in  atto  altrove  contratta,  e  che  ammontano  in  tutto  alla  cifra 
di  221,  residuano  630  casi  di  morte  per  tifo  nel  decennio  1894-1903, 
ossia  una  media  di  63  morti  all'anno. 

Il  quadro  seguente  dà  le  cifre  assolute  ripartite  per  anno  e  la 
proporzione  per  10,000  abitanti: 

Quadro  III.  —  Mortalità  per  tifo  in  Firenae  nel  decennio  1894-903. 


ANNI 


Popolazione  presente 

al     • 

principio  di  ogni  anno, 

compresa 

la  guarnigione 


Morti  per  tifo 


Cifre  assolate 


Per  10,000 
abitanti 


1894 

1895 

1896 

1897 

1898 

1899 

1900 

1901 

1902 '.  .  .  . 

1903 

MeJia  dei  decennio  .   . 


188,907 
190,797 
192,482 
194,631 
196,865 
199,080 
201,925 
205,422 
208,748 
212,661 

199,152 


57 
50 

^ 

91 
65 
67 
72 
53 
69 
61 

63 


3.02 
2.62 
2.86 
4.67 
3.30 
3.36 
3.56 
2.58 
2.82 
2.87 

3.16 
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Da  questo  quadro  appare  chiara  la  diyÌBione  del  decennio  stu- 
diato in  tre  periodi,  due  di  minimo  e  uno  di  massimo:  nel  primo 
triennio  si  ha  un  primo  minimo;  nei  quattro  anni  seguenti  un  pe» 
riodo  di  massimo  e  negli  ultimi  tre  un  secondo  periodo  minimo,  di 
poco  superiore  al  primo. 

Traducendo  in  una  tavola  grafica  le  cifre  annue  surriportate,  si 
mettono  anche  più  in  evidenza  queste  oscillazioni  periodiche  : 
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Nel  decennio  abbiamo  avuto  un  minimo  aBsoluto  nel  1895  con  50 
morti  per  tifo,  pari  a  2.  62  per  10,000  abitanti^  *e  un  massimo  di-  91 
nel  1897,  pari  a  4.  67  per  10,000  abitanti  ;  la  media  annua  è  di  3. 16. 

Come  si  vede,  il  miglioramento  conseguito  da  Firenze  riguardo 
alla  febbre  tifoide,  dal  decennio  precedehte  a  quest'ultimo,  è  censi- 
derevole  ;  essendo  la  mortalità  ridotta  di  oltre  la  metà,  da  7. 88  cioè 
a  B.  16  per  10,000  abitanti.  Ed  anche  se  si  considerano  i  massimi  e. 
minimi  dei  due  decenni,  si  nota  il  grande  miglioramento  dell'ultimo 
rispetto  al  primo  :  in  questo  la  mortalità  osòillò  da  un  minimo  di  5. 4 
nel  1888  ad  un  massimo  di  10. 9  nel  1886  ;  nel  decennio  ultimo,  in- 
Tece,  un  tal  massimo  è  stato  lasciato  ben  addietro,  non  essendosi 
raggiunta  neanche  la  metà  di  tal  cifra  (4.  67  :  10. 9),  e  il  mìnimo  avu- 
tosi è  alla  sua  volta  meno  che  la  metà  del' minimo  del  decennio  pre- 
cedente (2. 26  :  5.  4). 

* 

•  * 

Vediamo  ora  il  movimento  del  tifo  negli  ospedali  cittadini,  pren- 
dendo in  esame  e  la  morbilità  e  la  mortalità. 

I  casi  di  tifo  curati  nei  vari  ospedali  in  tutto  il  decennio  som- 
mano a  2200,  dai  quali  detraendo  878  casi  provenienti  dal  difuori 
del  comune  di  Firenze,  restano  1322  da  ^^segnarsi  alla  città  e  ter-, 
ritorio  comunale. 

Su  questi  2200  tifosi  ricoverati  si  verificarono  481  casi  di  morte, 
di  cui  260  sono  quelli  da  assegnarsi  a  Firenze. 

Bianendo  ì  singoli  dati  annui  relativi  alla  morbilità  e  mortalità 
di  tifo  negli .  ospedali,  abbiamo  il  seguente 
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Quadro  IV.  - 

-  Movimento  del  tifo  negli 

ospedali  cittadini. 

• 

Casi 

Morti 

Casi 

Moni 

ANNI 

■ 

Cifre  assolate 

• 

per  10,000  abitanti 

• 

1894 

-    72 

22 

3.81 

1.16 

1895 

63 

17     • 

3.30 

0.89 

1896 

73 

29 

3.79 

1.50 

1897 

173 

37 

8.88 

1.90 

1898 

204 

27 

10.36 

1.37 

1899 

164 
187 

34 
33 

8.23 
9.26 

1.70 

1900 

1.63 

1901 

135 

23 

6.57 

1.12 

1902 

130 

21 

6.22 

1.00 

1903 

121 

17 

5.68 

0.89 

Media  del  decennio 

132.2 

260 

6.64 

130 

% 

• 

• 

Qaesto  quadro  ci  mostra  esso  pare  le  oscillazioni  periodiche  già 
svelateci  dal  quadro  HI  e,  naturalmente,  non  solo  per  quanto  riflette 
la  mortalità,  ma  anche  riguardo  alla  morbilità,  Tenendo  cosi  anche 
per  Firenze  confermata  la  enunciata  legge  del  Pettenkofer. 

Abbiamo,  infatti,  un  primo  periodo  minimo  nel  triennio  1894-96  ; 
poi  a  un  tratto  si  ha  un  forte  rialzo  che  costituisce  un  periodo  qua* 
driennale  di  massimo,  e  finalmente  un  secondo  periodo  di  minimo, 
nell'ultimo  triennio. 

Questo  secondo  periodo  minimo  poi,  mentre  è  leggermente  infe- 
riore al  primo  per  ciòcche  riguarda  la  mortalità  (61  :  68  4*),  contra- 
riamente a  quello  che  si  è  notato  nella  curva  cittadina  che  è  mag- 
giore (173  :  162  4*),  si  mostra  invece  notevolmente  superiore  per  quello 
che  concerne  la  mortalità  (386  tifosi  ammessi  nel  1901-903  contro 
soli  208  nel  triennio  1894-96)'. 

Dall'esame  comparativo  delle  cifre  dei  due  quadri  lY  e  Y,  poe- 
siamo  renderci  ragione  di  queste  differenze  nella  mortalità  e  morbi- 
lità^ differenze  che  debbono  attribuirsi  alla  maggiore  affluenza  di 
tifosi,  anche    leggieri,  all'ospedale,  anziché  ad  una    maggiore   beni- 
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gnità  della  malattia  nel  secondo  periodo  del  decennio  studiato,  come 
potrebbe  far  credere  il  presupposto  generalmente  ammesso  e  veri- 
ficato  come  esatto,  che  all'ospedale  cercano  ricovero  e  cura  sola- 
mente i  casi  pitL  gravi. 

Esaminando  il  quadro  lY,  vediamo  nell'ultima  colonna  che  la 
mortalità  ospitaliera,  riferita  a  10,000  abitanti,  si  mantiene  nell'ul- 
timo triennio  eguale  a  quella  verificatasi  nel  primo  ;  dunque,  se  la 
mortalità  non  è  diminuita,  mentre  i  casi  ricoverati  negli  ospedali 
sono  raddoppiati  dai  primi  agli  ultimi  tre  anni,  ciò  potrebbe  signi- 
ficare: o  che  negli  ultimi  anni  appunto  l'affluenza  dei  tifosi  negli 
ospedali  è  stata  molto  maggiore  e  non  più  limitata  ai  casi  piii  gravi, 
che  davano  un  così  alto  quoziente  di  mortalità,  quale  ci  mostra  il 
quadro  V  nell'ultima  sua  colonna;  oppure  che  effettivamente  l'in- 
tensità della  infezione  si  è  ridotta  dal  primo  al  secondo  triennio  di 
circa  la  metà.  A  sostegno  della  prima  ipotesi  abbiamo  la  mortalità 
cittadina,  la  quale  sta  pure  a  provarci  che  la  infezione  tifica  non 
ha  scemato  in  misura  apprezzabile  nella  sua  intensità  nel  decennio, 
essendo  i  quozienti  di  mortalità  cittadina  nell'ultimo  triennio  presso 
a  poco  eguali  a  quelli  ottenuti  nel  primo,  come  ci  mostra  il  quadro  III. 

Anche  l'epoca  del  minimo  assoluto  verificatosi  in  tutto  il  de- 
cennio coincide  con  quella  della  curva  cittadina,  cioè  esso  si  è  veri- 
ficato nel  1895  con  17  casi  di  morte  in  cifre  assolute,  pari  al  0.89 
per  10,000  abitanti,  in  corrispondenza  con  un  minimo  di  63  casi  di 
malattia  ricoverati  in  tutto  l'anno  nei  vari  ospedali  ;  e  un  secondo 
minimo  perfettamente  eguale  si  è  avuto  anche  nel  1903.  Il  massimo 
pure  delle  morti  cade  nello  stesso  anno  1897  del  massimo  delle 
morti  verificatosi  per  tutto  il  territorio  comunale  ;  mentre  si  nota 
una  discordanza  per  quello  che  concerne  il  massimo  dei  casi  di  tifo 
ricoverati,  il  quale  si  è  verificato  nell'anno  successivo  e  con  una 
cifra  non  poco  superiore  a  quella  del  1897,  a  cui  però  fa  riscontro 
una  mortalità  notevolmente  inferiore. 

Rappresentando  graficamente  l'andamento  del  tifo  negli  ospedali 
con  le  due  curve  della  morbilità  e  mortalità  in  confronto  con  la 
curva  della  mortalità  cittadina,  possiamo  vedere  con  tutta  evidenza 
e  le  oscillazioni  annuali  e  la  assai  fedele  corrispondenza  delle  tre 
curve. 

L'esame  della  curva  di  morbilità  ospitaliera  ci  dimostra  poi 
anche,  oltre  le  grandi  oscillazioni  periodiche,  delle  variazioni  an- 
nuali di  diversa  entità  e  irregolari  nella  loro  distribuzione. 

Studiando  più  da  vicino  le  tre  curve,  possiamo  osservare  che  ad 
nn  massimo  di  morbilità    ospitaliera  nel  1898  non  corrisponde  una 
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proporzionale  elevazione  delle  due  corre  di  mortalità,  ospitaliera 
e  cittadina,  ma  anzi  si  ha  in  esse  un  notevole  abbassamento  dal 
punto  raggiunto  nell'anno  precedente  ;   nel   1900  pnre,   ad  una  di- 
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Fio.  2.  —  Morbilità  e  mortalità  oopitaliora  e  mortalità  cittadina  per  tifo 
Mi  decennio  1894-1903,  calcolata  per  100,000  abitanti 


screta  elevazione  della  curva  di  morbilità  non  corrisponde  un 
eguale  aumento  della  mortalità  ;  e  ciò  si  può  spiegare  colla  di- 
versa gravezza  dell'infezione,  per  cui  si  sarebbe  avuta  nel  1898,  in 
ispecial  modo,  e  poi  nel  1900  in  minor  misura,  una  infezione  ti- 
fica estesa,  ma  di  relativa  mitezza. 

E  questo  fatto  viene  confermato  anche  dal  comportamento  del 
tifo  nel  1898  in  tutti  i  comuni  limitrofi,  che  hanno  dato  un  molto 
maggior  contributo  di  tifosi  agli  ospedali  cittadini,  però  con  una 
mortalità  sempre  inferiore  a  quella  del  1897:  e  infatti,  mentre  in 
quest'ultimo    anno  i  tifosi    ricoverati    in    Firenze,    provenienti  dai 
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ricini  comuni,  furono  soltanto  68  e  fornirono  21  caso  di  morte, 
ossia  il  30.  8  %,  nel  1898  ne  Tennero  ricoverati  ben  239  e  di  essi 
ne  morirono  51,  ossia  il  21.  3  %. 

Lo  studio  della  mortalità  negli  ospedali  ci  dà  una  media  annua 
dell'I.  3  per  10,000  abitanti  e  un  quoziente  di  mortalità  specifica 
del  19.  6  per  100  tifosi  ammessi,  con  le  seguenti  oscillazioni 
annue: 

Quadro  Y.  —  Quoziente  di  mortalità  specifica  nei  ricoverati  negli  ospedali. 


Tlfoti  ammeni 

• 

ANNI 

negìi 

Morti 

Morti  «/o 

ospedali 

1894 

72 

22 

30.5 

1895 

63 

17 

26.9 

1896 

73 

29 

39.7 

1897 

173 

37 

21.4 

1898 

204 

27 

13.2 

1899 

164 

34 

20.7 

1900 

187 

33 

17.6 

1901 

135 

23 

17.0 

1902 

130 

21 

16.1 

1903 

121 

17 

14.0 

Media  del  decennio    .  .   . 

132.2 

26  0 

196 

Da  questo  quadro  risulterebbe,  dunque,  una  mortalità  media 
n^li  ospedali  notevolmente  superiore  alla  media  del  14  %  circa 
dei  casi  (per  Milano  il  Bordoni-TJffreduzzi  porta  una  mortalità 
media  ospitaliera  del  13. 2  %  nel  periodo  1889-95). 

Ma  questo  quoziente  del  19. 6  %  è  ancora  così  alto,  perchè  nei 
primi  anni,  specialmente,  del  periodo  studiato,  gli  ospedali  non  da- 
vano ricovero  che  ai  casi  più  gravi,  la  popolazione  essendo  evi- 
dentemente più  aliena  che  non  in  seguito  dal  ricoverare  gli  amma- 
lati; e  ciò  lo  abbiamo  visto  più  sopra  e  dimostrato  con  le  cifre. 
Se,  infatti,  scindiamo  il  decennio  in  due    periodi    eguali,   troviamo 
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per  il  primo  quinquennio  un  quoziente  di  mortalità  eguale  a 
22.  5  %  e  per  il  secondo  un  quoziente  di  non  più  che  17. 3  %  ;  nel 
primo  triennio  poi,  che  abbiamo  veduto  ricoverare  un  numero 
di  tifosi  eguale  alla  metà  dei  ricoverati  nell'ultimo,  il  quoziente  di 
mortalità  è  del  32. 6  %,  mentre  scende  a  meno  della  metà  negli 
ultimi  tre  anni,  ossia  al  15.8  %,  approssimandosi   cosi  alla  media. 


Dal  confronto  poi  fra  il  totale  dei  ricoverati  per  malattie  comuni  in  ge- 
nere, nell'Ospedale  di  Santa  Maria  IN'uova  e  dipendenze,  col  numero  dei 
tifosi  forniti  dal  comune,  risulta  che  questi  sono  stati  in  media  il  13  ^/^o 
circa  (da  un  minimo  di  6.  83  nel  1885  al  massimo  di  19. 29  nel  1808^  con 
una  media  del  12.85),  e  11  rapporto  esistente  fra  il  totale  dei  morti  fomiti 
dai  ricoverati  per  malattie  comuni  e  i  morti  di  tifo,  dà  per  il  decennio  una 
media  annua  del  24.63  ^/^oi  con  un  minimo,  sempre  nel  1895,  eguale  a 
15. 34  e  con  un  massimo  di  38. 59  nel  1897  ;  e  ciò  conformemente  a  qnello 
che  ho  notato  più  sopra,  sulla  diversa  gravezza  deU'infezione  nei  di- 
versi anni. 

Tali  cifre  sono  messe  in  evidenza  dal  seguente 


Quadro  VI.  —  Malati  e  morti  comuni  in  genere  e  malati  e  morti  di  tifo 
nelV  Ospedale  di  Santa  Maria  Nuova  e  dipendenze. 


ANNI 


Totale 
ammessi 


1894 

1895 

1896 

1897 

1898 

1899 

1900 

1901 

1902.  ..... 

1903.  ...... 

Media  del  decennio 


7507 

7752 

7753 

8318 

8966 

9020 

10057 

10221 

11109 

11137 

9184. 0 


Tifosi 


66 
53 

64 
148 
173 
136 
172 
129 
125 
115 

118  1 


Tifosi 

per  1000 

ammessi 


8.79 
6  83 
8.25 
17.79 
19.29 
15.08 
17.10 
12.62 
11.25 
10.32 

12.86 


Totale 
morti 


Morti 
per  tifo 


Morti  di  tifo 

per 

1000  morti 

in  geoere 


882 

22 

978 

15 

834 

27 

881 

34 

876 

23 

924 

30 

1018 

25 

993 

22 

1013 

20 

1099 

16 

949.  8 

23.4 

24.94 
15.34 
32.37 
38.59 
26.25 
32.47 
22.56 
22.15 
19.74 
14.56 

24.  €3 
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Si  noti  che  nelle  cifre  esprimenti  il  namero  totale  dei  ricoverati  e  dei 
ii\prti  neir Arcispedale  di  Santa  Maria  Nuova  sono  compresi  tntti  gli  am- 
messi e  i  deceduti,  senza  riguardo  a  provenienza,  se  dal  comune  di  Firenze 
o  di  fuori. 

Questo  quadro,  come  sopra  ho  accennato,  è  stato  ricavato  dal  movi- 
mento del  solo  Arcispedale  di  Santa  Maria  19'uova,  perchè  di  esso  soltanto 
mi  è  stato  possibile  avere  con  precisione  il  numero  degli  entrati  e  il  nu- 
mero dei  morti  ;  degli  altri  ospedali  civili  cittadini  non  ho  potuto  avere  il 
movimento  del  decennio  da  me  studiato,  e,  del  resto,  i  casi  di  tifo  in  essi 
rispettivamente  ricoverati  mi  risultano  pochissimi  e  quindi  trascurabili  ; 
per  quello  che  concerne  l'Ospedale  militare  della  nostra  Divisione,  non 
esistono  pifl  i  registri  dei  primi  quattro  anni  del  periodo  da  me  studiato  e 
quindi  non  avrei  potuto  fare  lo  spoglio  del  totale  degli  entrati  in  cura  (1), 
senza  poi  contare  che  lo  studio  della  morbilità  e  mortalità  per  tifo  della 
truppa  di  guarnigione  può  trovaro  il  suo  trattamento  a  parte,  sceverando 
qui  le  cifre  ad  esse  relative  da  quelle  concernenti  la  popolazione  civile. 
Soltanto  nel  calcolo  della  mortalità  globale  per  tifo  ho  dovuto  includere 
anche  i  casi  avvenuti  nella  guarnigione,  perchè,  avendo  trovato  nelle  cifre 
annuali  della  popolazione  presente  in  Firenze  compresa  anche  la  guarni- 
gione, senza  poterne  avere  l'effettivo,  nonostante  le  ricerche  eseguite  alla 
nostra  Divisione  militare  e  all'  Ufficio  di  anagrafe  e  statistica  del  Comune, 
non  potevo  alterare  il  rapporto  fra  popolazione  e  mortalità,  escludendo  i 
morti  della  guarnigione  ;  sebbene  le  cifre  esprimenti  la  mortalità  militare 
per  tifo,  in  confronto  alla  stessa  mortalità  per  Firenze,  in  generale  siano 
piuttosto  basse  (su  630  morti  di  tifo  nel  decennio  vi  furono  21  morto,  nella 
guarnigione,  ossia  il  3.^  per  100  morti  di  tifo  nella  totalità  della  popola- 
zione civile  e  militare). 

Che,  del  resto,  lo  studio  così  limitato  al  solo  movimento  del- 
TArcispedale  di  Santa  Maria  Nuova  fornisca  un  concetto  perfetta- 
mente esatto  dell'andamento  dell'infezione  tifica  nella  città,  oltre 
che  da  quanto  ho  detto  precedentemente,  risulta  anche  in  modo 
assai  chiaro  dallo  studio  comparativo  delle  cifre  esprimenti  la  mor- 
bilità e  mortalità  globale  per  tifo  della  città  e  dell'intero  terri- 
torio comunale,  così  privata  come  ospitaliera,  tanto  civile  quanto 
militare;  come  lo  dimostra  l'esame  dei  dati  che  esprimono  la  ri- 
partizione dei  casi  di  malattia  e  di  morte  per  tifo  nei  vari  quar- 
tieri della  città. 

Per  ottenere  questi  dati  io  ho  adottato  la  divisione  della  città  e  deirin- 
tero  territorio  comunale  in  distretti  medici.  Questi  sommano  a  18,  di  cui 
10  urbani  e  8  suburbani,  ripartendo  cobì  la  città  e  il  territorio  del  comune 


(1)  La  mortalità  generale  militare  ho  potuto  ricavare  dalla  recentissima 
pubblicazione  :  Annuario  statistico  del  Comune  di  Firenze,  1903,  anno  I, 
uscito  in  luce  sul  finire  del  1004. 
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in  tante  zone  abbastanza  bene  delimitate  e  di  non  troppa  estensione.  Bd  è 
stata  appunto  questa  considerazione  che  mi  lia  fatto  preferire  tale  diYÌsione 
a  quella  in  sezioni,  che  sono  solamente  quattro,  e  quella  ne^  antàchi 
quartieri,  pure  in  numero  di  quattro,  e  per  il  mio  scopo  troppo  arbitraria* 
mente  delimitati. 

Distribnendo  adunque  i  singoli  casi  di  tifo  stati  ricoverati  nel- 
l'Arcispedale di  Santa  Maria  Nuova  e  le  morti  per  tifo  in  esso 
avvenute  per  i  diversi  distretti  di  provenienza  dei  malati,  si  hanno 
i  risultati  seguenti:  • 


Quadro  VII.  —  Distribuzione  dei  casi  di  malattia  e  di  morte  ospitalizaati 

per  distretti  medici. 


Distretti      medici 

1     t 

tf 

\t 

1 

2 

3 

4 

5 

6 

7 

8 

9 

10 

11 

18 

13 

14 

15 

16 

17 

18 

8-S 

o 
2 

1 

Tifosi  ricoverati 

143 

66 

187 

117 

88 

80 

36 

83 

100 

70 

88 

55 

38 

16 

9 

43 

38 

33 

II 

1,198 

Morti 

23 

11 

24 

22 

16 

18 

7 

80 

84 

15 

13 

13 

8 

5 

3 

7 

3 

7 

8 
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Se  si  istituisce  un  confronto  fra  queste  cifre  e  quelle  esprimenti 
la  morbilità  e  mortalità  civile  per  tifo  cittadina  totale,  si  ha  il  se- 
guente quadro,  che  mostra  la  grande  corrispondenza  fra  Panda- 
mento  della  infezione  nella  città  in  genere  e  nelFospedale: 
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In  questo  quadro  ho  registrato  la  morbilità  e  mortalità  cirile  cittadina, 
sia  in  totale,  quale  risulta  dai  casi  conosciuti  curati  nella  pratica  privata  e 
da  quelli  ricoverati  all'Arcispedale  di  Santa  Maria  Innova,  sia  quella  par- 
ziale risultante  dai  semplici  casi  della  pratica  privata  non  ospitaliziati  ;  e, 
naturalmente,  per  quello  che  riguarda  la  morbilità,  si  possono  notare  nei 
valori  relativi  delle  differenze  abbastanza  forti  tra  le  cifre  della  seconda 
riga  e  quelle  della  terza,  a  cagione  della  mancata  denuncia  di  tanta  parte 
dei  casi  privati,  che  evidentemente  si  verifica  dove  più  e  dove  meno.  Se  , 
invece,  mettiamo  in  confronto  le  cifre  della  morbilità  civile  totale  con  quelle 
della  sola  morbilità  ospitaliera,  tali  differenze,  pure  restando,  si  attenuano 
in  linea  generale,  venendo  cosi  in  parte  ad  essere  compensato  Terrore  sopra 
accennato  dai  dati  ospitalieri,  esattissimi,  perchè  riscontrati  e  controllati 
sui  registri  relativi  di  Santa  Maria  JN'uova. 

Se,  ora,  sulla  scorta  delle  cifre  sopra  registrate  costraiamo  le 
carve  relative,  possiamo  mettere  aoche  meglio  in  chiaro  la  corri- 
spondenza  deiruna  coU'altra,  anche  se  ci  serviamo  dei  valori  più 
aberranti  della  seconda  serie  (morbilità  cittadina  privata  esclosiva). 
Bigaardo  poi  alla  mortalità,  le  differenze  sono  anche  minori.  Ciò 
adunque  torna  a  conferma  della  legge  del  Pettenkofer. 

I   due   grafici  alla  pag.  di  contro  riproducono  le  relative  curve. 

Ed  è  per  questa  ragione  della  corrispondenza  della  curva  di  morbilità 
cittadina  con  quella  della  morbilità  ospitaliera  che  qui  mi  sono  servito  pure 
delle  cifre  riflettenti  la  prima,  perchè  esse  mi  offrono  la  dimostrazione  della 
esattezza  del  criterio  che  ho  adottato  per  la  ripartizione  dei  casi  di  ma- 
lattia e  di  morte  per  tifo  nelle  singole  frazioni  della  città  corrispondenti  ai 
distretti  medici  comunali. 

La  corrispondenza  delle  due  curve,  cittadina  e  ospitaliera,  si 
verifica  specialmente  in  grado  maggiore  per  i  10  distretti  urbani; 
ed  è  questo  appunto  che  ha  per  me  maggiore  importanza  per  la  costru- 
zione dei  cartogrammi  relativi  alla  morbilità  e  mortalità  per  tifo 
nel  perimetro  della  città. 

L'unica  discrepanza,  veramente  notevole,  e  che  non  può  essere 
passata  sotto  silenzio,  si  osserva  fra  le  due  curve  di  mortalità  (fig.  4*) 
nel  7^  distretto,  il  quale  risulta  così  essere  l'unico  che  fornisca  una 
mortalità  ospitaliera  per  tifo  di  molto  inferiore  a  quella  cittadina, 
così  globale  come  privata  sola,  senza  dubbio  dipendentemente  dal 
fatto  che  la  sua  popolazione  ricorre  poco  all'ospedale,  ma  tiene  e 
cura  i  suoi  ammalati  a  domicilio,  e  non  perchè  abbia  una  tanto  mi- 
nore morbilità  e  mortalità  in  proporzione  degli  altri  distretti  urbani. 
E  questo  fatto  potrebbe  forse  trovare  la  sua  spiegazione  nel  minor 
numero  di  famiglie  povere  esistenti  in  questo  distretto,  impossibi- 
litate a  curare  in  casa  i  propri  ammalati. 
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Per  fare  la  topografìa  nosologica  del  tifo,  ottenuta  con  le  cifre 
snrriportate  la  ripartizione  dei  casi  di  malattia  e  di  morte  nei  vari 
distretti,  ossia  uno  dei  termini  del   rapporto,    mi   occorreva   l'altro 
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« 
Morbilità  e  mortalità  cittadina  e  ospitaliera  in  cifre  proporzionali  a  1000  casi 

di  malattia  o  di  morte,  ripartita  per  distretti  medici. 


termine  (popolazione),  per  avere  le  percentuali  necessarie  per  co- 
struire i  cartogrammi  suddetti  della  morbilità  e  mortalità  per  tifo 
in  Firenze. 


Per  questo  scopo,  sarebbe  stato  desiderabile  che  avessi  potuto  eseguirli, 
prendendo  per  base  il  rapporto  fra  casi  di  malattia  e  casi  di  morte  per  tifo 
da  un  lato  e  la  popolazione  di  ogni  singolo  distretto  dall'altro  ;  ma  ciò  mi  è 
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stato  impoBsibile,  non  avendosi  all'ufficio  di  anagrafe  e  statistica  ninnici- 
pale  nessun  dato  in  propositoy  solo  essendosi  partiti  (come  mi  fu  detto)  da 
un  numero  press'a  poco  eguale  di  famiglie  povere  da  assegparsi  a  ciascun 
medico  condotto  all'atto  della  istituzione  dei  distretti  medici  comunali;  in 
seguito  non  si  è  più  tenuto  nessun  conto  delle  variazioni. 

A  più  forte  ragione  mancano  dati  relativi  alla  popolazione  agiata  di 
ciascun  distretto;  e  manca  pure  qualunque  dato  per  tutti  gli  anni  del  de- 
cennio da  me  studiato  sulla  popolazione  delle  sezioni,  in  cui  la  città  è  di- 
visa, ad  eccezione  dell'anno  1901,  in  cui  tale  computo  fu  fatto  allora  per  la 
prima  volta  non  soltanto  per  sezioni  e  mandamenti,  ma  anche  per  le  sin- 
gole parrocchie  del  comune;  ma  questi  dati,  se  pur  mi  serviranno  in  se- 
guito, come  vedremo,  per  istituire  alcuni  confronti,  in  cui  sono  sufficienti 
dati  approssimativi,  non  potevano  assolutamente  essere  utilizzati  con  pro- 
fitto e  in  modo   rispondente    al    vero  per  lo  studio  che  ora  ci  occupa. 

Non  mi  restava  dunque  che  ricorrere  al  movimento  generale 
ospitaliero,  basandomi  salla  legge  del  Pettenkofer,  che|  se  dimo- 
strata applicabile  anche  a  Firenze,  come  si  è  visto  più  sopra,  per 
il  movimento  del  tifo  in  generale,  doveva  necessariamente  dare 
risultati  pure  attendibili  e  veritieri  per  singole  frazioni  della  città. 

Infatti,  il  rapporto  fra  il  numero  totale  degli  ammalati  comuni 
in  genere  e  i  tifosi  entrati  in  cura  all'arcispedale  di  Santa  Maria 
Nuova,  e  il  rapporto  fra  il  numero  totale  dei  morti  per  malattie  co- 
muni in  genere  e  i  morti  per  tifo  (v.  quadro  Yl),  ragguagliati  a 
1000,  per  ogni  singolo  distretto  hanno  dato  i  seguenti  valori  che 
raccolgo  nel 
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Queste  cifre  sono  in  perfetto  accordo  con  quelle  del  quadro  pre- 
cedente e  la  corrispondenza  si  dimostra  perfetta  se  si  costruisce  con 
esse  (ad  esempio  quelle  esprimenti  la  mortalità)  una  curva  da  met- 
tere in  rapporto  con  la  curva  della  mortalità  cittadina  esprimente 
la  proporzione  di  morti  su  1000  morti  di  tifo,  per  ogni  singolo  di* 
stretto.  È  quello  che  mostrano  appunto  i  grafici  seguenti: 
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Fio.  5  e  6.  —  Rapporto  fra  mortalità  cittadina  e  ospitallera  par  tifo, 

ripartita  per  distretti  medici. 


Come  la  figura  dimostra,  la  curva  della  mortalità  per  tifo  pro- 
porzionale a  1000  morti  in  genere  di  qualunque  delle  malattie  co- 
muni, deceduti  nell'arcispedale  di  Santa  Maria  Nuova  (senza  riguardo 
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a  proyenienza  degli  ammessi),  tracciata  ad  una  scala  ingrandita  di 
40  volte  rispetto  all'altra  curva,  riproduce  esattamente,  salvo  diffe- 
renze minime,  la  curva  della  mortalità  ospitaliera  proporzionale  a 
1000  morti  di  tifo,  tanto  da  potersi  le  due  curve  sovrapporre,  in  modo, 
si  può  dire,   perfetto.  ^ 

Analogamente  si  potrebbe  dimostrare  con  la  costruzione  di  un 
altro  grafico  la  corrispondenza  delle  due  curve  di  morbilità,  la  curva 
di  morbilità  proporzionale  a*  1000  casi  di  tifo  ricoverati  all'ospedale 
e  quella  dei  casi  di  tifo  relativi  a  1000  malati  comuni  ospitalizzati. 
Queste  due  curve  si  sovrappongono  anch'esse  quasi  esattamente,  se 
si  ingrandisca  in  modo  adeguato  la  scala  della  seconda  rispetto  alla 
prima. 

Potevo  però  anche  fare  il  rapporto  fra  mortalità  generale  per  Firenze  e 
mortalità  per  tifo,  e  ricavarne  le  percentuali  per  i  singoli* distretti,  in  cui 
il  territorio  comunale  è  diviso.  Ma,  per  il  cartogramma  della  morbilità  questo 
rapporto  mi  manca,  essendo  il  primo  termine  (morbilità  generale)  natural- 
mente impossibile  ad  aversi,  il  secondo  (morbilità  cittadina  per  tifo,  dato  che 
abbiamo  a  disposizione)  non  rispondendo  al  vero  per  la  mancata  denunzia 
di  molti  casi  ;  quindi  per  costruire  i  due  cartogrammi  della  morbilità  e  della 
mortalità,  ben  paragonabili  fra  di  loro  per  l'identità  delle  basi  che  hanno 
servito  a  costruirli,  ho  dovuto  adottare  la  morbilità  e  la  mortalità  generale 
ospitaliera  paragonate  alla  morbilità  e  mortalità  specifiche  per  tifo. 

Del  resto,  non  è  inutile  esaminare  i  risultati  che  si  ottengono,  facendo 
appunto  il  rapporto  fra  mortalità  generale  cittadina  e  mortalità  por  tifo. 
Perchè,  se  anche  per  Firenze  è  applicabile  la  legge  del  Pettenkofer,  dato 
che  esiste  tra  morbilità  e  mortalità  ospitaliera  e  morbilità  e  mortalità  citta- 
dina un  rapporto  tale  che  permette  dal  comportamento  delle  prime  di  giu- 
dicare del  movimento  dell'infezione  nella  città  in  generale,  lo  stesso  rap- 
porto dovrà  esistere  fra  mortalità  generale  cittadina  e  mortalità  cittadina 
per  tifo. 

Il  rapporto  fra  mortalità  generale  e  mortalità  cittadina  per  tifo  è  stato 
annualmente  il  seguente: 
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Quadro  X.  —  Rapporto  fra  mortalità  generale  e  mortalità  cittadina  per  tifo. 


ANNI 


Mortalità  generale 

(eaduM 

la  goarnìgione) 


Mortalità 
per  tifo 


Morti  di  tifo 

per  1000  morti 

in  genece 


1894 

1895 

1896 

1897 

1898 

1899 

1900 

1901 

1902 

1903.  . 

Media  del  decennio  . 


4,714 
4,531 
4,382 
4,668 
4,438 
4,494 
4,920 
4,674 
4,722 
4,799 

4,634. 2 


57 
50 
55 
91 
65 
67 
72 
53 
59 
61 

M.9 


12.0 
10.5 
12.3 
19.0 
13.7 
14.2 
13.4 
11.1 
12.2 
12.5 

18.1 


Dal  confronto  di  questi  quozienti  annui  con  quelli  fra  mortalità  generale 
e  mortalità  tifica  dell'arcispedale  di  Santa  Maria  Nuova  (v.  quadro  YI),  ù 
Tede  già  ima  corrispondenza  abbastanza  fedele  fra  i  valori  annui  dei  dae 
movimenti,  cittadino  e  ospitaliere;  corrispondenza  resa  anche  più  evidente 
dalla  costruzione  delle  rispettive  cuinre,  come  dimostra  il  seguente   grafico. 

Se  qui  si  tien  conto  che  nella  mortalità  generale  cittadina  sono  compresi 
tutti  i  casi  di  morte  verificatisi  nel  comune  annualmente,  senza  riguardo 
ad  appartenenza,  per  qualunque  causa,  morbosa  od  accidentale,  compresi  i 
nati  e  morti,  i  militari,  ecc.,  mentre  la  mortalità  ospitaliera  riporta  soltanto, 
come  ho  detto  più  sopra,  1  casi  di  morte  avvenuti  nelle  infermerie  di 
Santa  Maria  Nuova  e  nella  sezione  pediatrica,  dove  sono  ricoverati  i  soli 
malati  comuni  (esclusi  quindi  i  cronici,  la  maternità,  i  tubercolotici,  ecc.), 
si  avrà  la  spiegazione  delle  differenze  esistenti  fra  le  due  curve  e  del  forte 
distacco  che  corre  fra  Tuna  e  l'altra. 


Se,  ora,  prendiamo  le  cifre  totali  del  decennio  della  mortalità 
cittadina  e  ospitaliera  per  tifo  e  le  ripartiamo  per  i  singoli  distrettì, 
mettendole  in  rapporto  con  la  mortalità  generale  civile  ragguagliata 
a  1000,  abbiamo  il  seguente 
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Fio.  7.  —  Rapporto  fra  mortalità  tifica  cittadina  a  ospitaliera. 


Quadro  XI.  —  Rapporto  fra  mortalità  generale  civile  e  mortalità 

cittadina  e  ospitaliera  per  tifo. 

(In  dfire  proponionali  a  1000  morti  in  genere). 


Distretti    medici 

1 

« 

3 

4 

5 

6 

7 

8 

9 

10 

11 

12 

13 

14 

15 

16 

17 

18 

So  1000  morti 

0.49 

0.23 

0.51 

0,47 

0.34 

0.27 

0.15 

0.42 

0.51 

0.32 

0.28 

0.28 

0.17 

1 
0.10 

0.06 

0.15 

0.06 

0.15 

m  ififamt  in 
cittA,   morti 
per  tifo  in  S. 
M.  NnOT*. 

Hoiti  per  tifo 
DtUaeitUin- 
t«n. 

1.S9 

0.6S 

l.H 

1.31 

0.73 

0.fi7 

0.»7 

0.77 

1.10 

0.62 

0.79 

0.62 

0.49 

0.30 

0.08 

0.32 

0.84 

0.51 

Dall'esame  di  questo  quadro^  si  vede  già  la  grande  corrispon- 
denza che  esiste  fra  le  cifre  delle  due  serie,  e  ancor  più  evidente- 
mente lo  dimostra  la  costruzione  delle  curve  rispettive  (fig.  8^  e  9^); 
costruzione  che  viene  a  riprodurre  con  piccole  varianti  le  curve 
della  mortalità  nella  popolazione  civile  e  della  mortalità  ospitaliera 
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proporzionali  a  1000  morti  di  tifo,  curve  già  figurate  (v.  fig.  5"  e  6*) 
e  discusse  più  sopra. 
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Fio.  8  e  9.  —  Mortalità  cittadina  e  ospitallera  per  tifo  in  rapporto  alla  mortalità  generale  e  tifica, 

ripartita  per  distretti  medici. 

Eesta  adunque  ancora  una  volta  provato  e  per  altra  via,  che  il 
rapporto  da  me  scelto  per  la  ripartizione  della  morbilità  e  morta- 
lità tifica  nei  diversi  distretti  della  città  (in  mancanza  di  qualunque 
dato  esatto  sulla  loro  popolazione)  dà  effettivamente  la  fedele  espres- 
sione dell'andamento  della  infezione  nella  città  stessa. 

Sulla  scorta  delle  cifre  relative  così  ottenute,  ho  potuto  c^ 
struire  i  cartogrammi  della  morbilità  e  mortalità  per  tifo  della  città, 
come  mostrano  le  tavole  2*^  e  3*^. 
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Data  la  perfetta  corrispondenza  esistente  fra  i  due  rapporti  *con  cui  ho 
ottenuto  le  cnrye  suddette,  ho  adottato  come  scala  per  la  indicazione  del 
maggiore  o  minore  contributo  in  casi  di  morte  per  ogni  distretto,  il  rap- 
porto della  mortalità  ospitaliera  per  tifo  proporzionale  a  1000  morti  della 
stessa  malSttia;  fornendo  questo  rapporto  delle  cifre  immensamente  supe- 
riori a  quelle  date  ^al  rapporto  fra  il  numero  dei  morti  di  tifo  e  il  numero 
dei  morti  in  genere  dell'ospedale  ragguagliato  a  1000,  e  quindi  dando  una 
acala  molto  più  appariscente  e  in  cui  resta  più  facile,  volendo,  fare  mag- 
giori e  più  minute  distinzioni.  Del  resto,  le  due  scale  si  corrispondono  per- 
fettamente, e  dove  con  Tuna  ad  esempio  si  legge  1.37  morti  per  tifo  su 
1000  morti  in  genere  di  malattie  comuni  alFospedale,  con  Taltra  va  letto 
55  morti  di  tifo  all'ospedale  per  1000  tifosi  morti  ivi  ricoverati. 

liO  stesso  dican<  per  la  scala  (identica)  del  cartogramma  della  morbilità. 

Se  diamo  uno  sguardo  a  questi  cartogrammi,  vediamo  che  i  di* 
stretti  urbani  più  colpiti  sono  il  V,  il  3**,  il  4°  e  il  9°;  i  meno 
colpiti  sono  il  7^  e  il  2^.  A  proposito  del  7^  distretto  si  tenga  però 
presente,  nella  lettura  del  cartogramma,  l'oBservazione  ohe  sopra  ho 
dovuto  fare  relativamente  ai  dati  ospitalieri  chele  concernono. 

Ma  su  questi  cartogrammi  e  sugli  insegnamenti  che  essi  ci  for- 
niscono, do^ò  ritornare  in  seguito  più  minutamente. 


*  « 


Nulla  di  notevole  offre  l'infezione  tifica  in  Firenze  per  quello 
che  riguarda  il  sesso  e  l'età  dei  colpiti.  Si  verifica  cioè  qui  quello 
che  è  stato  generalmente  osservato,  e  cioè  che  il  sesso  maggiormente 
colpito  è  il  femminile  e  l'età  è  quella  compresa  fra  10  e*  29  anni. 

Distribuendo  infatti  i  630  morti  per  tifo  nel  decennio  secondo 
il  loro  sesso,  si  ottiene  un  numero  di  morti  maschi  di  286,  fem- 
mine 344. 

Bipartendo  poi  i  morti  per  gruppi  di  età,  abbiamo  il  seguente 
risultato  : 


17— A 
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GRUPPI    DI    ETÀ 

Morti 

in  oiftre  assolute 

• 
• 

Por  onto 

Fino  a 

1  anno  .  . 

1              •               < 

1 

0.15 

Da    1 

anno 

a    4 

anni    . 

■ 

•            I 

26 

4.12 

1      5 

anni 

a    9 

1 

1 

37 

5.87 

»   10 

19 

• 

■ 

133 

20  95 

1    20 

29 

• 

K 

155 

24.60 

>    30 

39 

1 

1 

87 

13.80 

■    40 

49 

• 

• 

1 

77 

12.22 

1    50 

59 

< 

1             ■ 

• 

50 

7.76 

>    60 

69 

■ 

■ 

42 

6  66* 

1    70 

79 

4 

1 

»              1 

21 

3.33 

1    80 

84 

1 

•              1 

• 

2 

0.31 

« 

* 

I  due  gruppi  che  danno  maggior  numero  di  morti  sono  adunque, 
come  in  generale,  quello  da  10  a  19  e  quello  da  20  a  29  anni,  che 
•    in  complesso  d&nno  287  morti,  cioè  il  45. 5  %. 


Poche  parole  dirò  intorno  ai  casi  di  tifo  Terificatisi  durante  il 
decennio  nelle  truppe  di  guarnigione  nella  nostra  città. 

Nello  spazio  dei  10  anni  da  me  studiati  trovo  denunziati  122  casi 
,    di  febbre  tifoide  nella  guarnigione,  sui  quali  ci  sono  stati  21  morto. 

Da  queste  cifre  sono  naturalmente  esclusi  i  casi,  in  cui  la  ma- 
lattia fu  dai  militari  c;ontratta  fuori  di  Firenze,  ai  campi  di  manovra 
o  mentre  si  trovavano  in  licenza  al  proprio  paese,  e  poi  portata,  in 
istato  di  incubazione  o  già  dichiarata,  in  città. 

Il  quadro  seguente  dà  le  cifre  dei  malati  e  dei  morti  ripartiti 
per  ogni  anno  del  periodo  in  questione. 
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Quadro  XIL  —  Morbilità  e  mortalità  per  tifo  nella  guarnigione!- 


^ 

» 

• 

ANNI 

• 

Casi  di  tifo 

Morti 

Per  .100 

1894  .   . 

'   ^    •    »    •    *    - 

4 

m    • 
* 

•  • 

1895  .   . 

8 

2 

25.0 

1896  .   . 

• 

8 

1 

12.5 

1897 

22 

• 

29 
26 
10 

5 

4 

6 

2 

• 

4 

3 

* 

6 
1 

1 
1 

9.1 

1898  .   . 

m 

13.8 

1899  .   . 

• 

11.5 

1900  .   . 

* 

60.0 

1901  .    . 

♦      . 

20.0 

1902  ..-.-.-       

• 
25.0 

1903  .    . 

* 

^     16.6 

Media  del  decennio  .   .   . 

• 

12.2 

1 

2.1 

17.2 

Anche  questo  moTlmento  ospitaliero,  per  quanto  esiguo,  rispecchia 
fedelmente  il  movimento  ospitaliero  civile  b  il  movimento  cittadino 
der  tifo,  COI  suoi  tre  distinti  periodi  di  due  minimi  triennali  e  del 
periodo  massimo  quadriennale  che  li  separa. 

Il  quoziente  di  mortalità  specifica  nella  guarnigione  è  del  17. 2  %, 
molto  prossimo  alla  cifra  che  abbiamo  ottenuto  dagli  ospedali  civili 
(19.6)  e  che  non  si  allontana  nemmeno  di  molto  dalla  media  gene- 
ralmente osservata  del  li-15  %. 

-  Un  fatto,  però|  degno  di  nota  è  la  mortalità  straordinaria  regi- 
strata,  sulla  scorta  delle  cifre  che  ho  potuto  raccogliere,  nel- 
Tanno  1900,  mortalità  che  raggiungerebbe  nientemeno  che  il  60  % 
dei  colpiti;  mentre  negli  ospedali  civili  sarebbe  stata  per  lo  stesso 
anno*  soltanto  del  17. 6  %. 

Se,  poi,  facciamo  il  rapporto  fra  la  mortalità  generale  della 
guarnigione  e  la  mortalità  specifica  per  tifo,  otteniamo  i  seguenti 
valori  proporzionali: 
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Quadro  XIII.  —  Rapporto  fra  mortalità  generale  e  mortalità  per  tifo 

nella  guarnigione. 


••. 

• 

ANNI 

Mortalità 

generale 

• 

Morti    di   tifo 

per  anno 

per  1000 

morti 

in  genere 

1894  .    .  . 

- 

10 

18 

17     • 

16 

26 

24 

21 

17 

11 

16 

17.6 

•   • 

2 

1 
2 
*  4 
3 
6 
1 
1 
1 

2.1 

1895 

111.1 

1896 

58.8 

1897 

125.0 

1898 - 

153.8 

1899  .   .  . 
1900".   . 

125.0 
2857 

1901 

1902 

58.8 
90.9 

1903 

62.5 

Media  del  decennio  .   .   . 

119.3 

La  forte  proporzione  dei  morti  di  tifo  rispetto  ai  morti  in  genere  nQnci 
deve  fare  alcuna  meraviglia,  pensando  alla  scarsa  mortalità  comune  a  tutto 
Tesercito,  che  accoglie  nel  suo  seno  la  parte  migliore  e  più  sana  della 
nostra  gioventù.  E  che  questa  sia  Tunica  ragione  che  possiamo  invocare  a 
spiegazione  degli  altissimi  valori  relativi  ottenuti,  ce  lo  conferma  questa 
semplice  considerazione.  Se  prendiamo  come  media  .  approssimativa  della 
truppa  di  guarnigione  in  Firenze  una  forza  annua  di  3500  uomini,  cifra 
certamente  non  esagerata  (per  il  1903,  l'unico  *  dato  da  me  potuto  avere* 
porta  una  forza  di  4580  uomini),  facendo  il  rapporto  dei  casi  di  morte  per 
tifo  nel  decennio  per  1000  uomini  di  truppa,  otteniamo  un  quoziente  annuo 
di  0.  6  ^/oo,  valore  ohe  deve  essere  assai  prossimo  al  vero  (e  nel  caso  pec* 
care  più  per  eccesso  che  per  difetto),  se  si  pensi  che  già  per  il  decennio 
1878-87  lo  Sforza  ha  trovato  per  Firenze  la  cifra  di  0. 84  7oo'  ^^a,  una  mor- 
talità  del  0. 6  per  1000  uomini  di  truppa,  pure  essendo  elevata  (circa  il  doppio 
di  quella  fornita  dalla  popolazione  in  loto),  non  può  giustificare  le  altissime 
percentuali  sopra  riportate,  che  rappresentano  dal  quintuplo  al  decuplo 
delle  percentuali  che  abbiamo  veduto  fornite  dalla  popolazione  civile 
(v.  quadro  X). 


Ma  p^r  ÌBtitaire  dei  confronti  più  minuti  e  particolareggiati  per 
quello  che  concerne  l'andamento  del  tifo  nella  guarnigione  rispetto 
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a  quanto  aTriene  nella  popolazione  t^ivile,  mi  occorrerebbe  avere 
la  forza  media  della  guarnigione  stessa  per  ogni  anno  del  decennio 
studiato,  dati  che  non  mi  è  stato  possibile  ottenere,  come  già  ho 
detto.  Perciò  non  mi  dilungherò  maggiormente  sull'argomento,  limi- 
tandomi a  rilevare  la  corrispondenza  che  si  avverte  così  alla  prima 
fra  i  due  movimenti,  civile  e  militare,  dell'infezione  tifica  nelle 
sue    linee  generali. 


Passando  ora  a  studiare  l'andamento  del  tifo  durante  l'anno,  se 
facciamo  le  medie  mensili  del  decennio  della  mortalità  cittadina  e 
della  morbilità  e  mortalità  ospitaliera,  otteniamo  i  seguenti  dati: 

Quadro  XIV.  —  Medie  mensili  della  morbilità  e  mortalità  per  tifOj 

in  cifre  assoluti^. 


MESI 

• 
• 

• 

.2 

s 
a 

9 

o 

o 

•1 

1 

o 

fi 

1 

O 

o 
s 
tu 

9 

s 

o 

S 

co 

•< 

1 

£ 

1 

o 

2 

o 
S5 

£ 

B 

s 
•fi 

Morbilità  ospi- 
talieri. 

Mortalità  ospi- 
taliera. 

MortaliU  citta- 
dina. 

3.8 
1.5 
4.1 

3.2 
1.1 
3.4 

3.4 
1.2 
2.8 

5.4 
1.6 
3.2 

4  3 
0.8 
3.3 

6.2 
0.7 
3.2 

11.2 
2.4 

4.9 

17.1 
3.3 
8.5 

22.2 
3.9 
8.4 

24.1 
3.6 
6.8 

20.2 
3.2 
8.2 

• 

11 1 

2.9 
6.2 

Dai  quali  dati  costruendo  un  diagramma  con  le  tre  curve  relative, 
si  ha  la  seguente  figura  10*^. 

Da  esso  si  vede  come,  partendo  da  un  minimo  che  cade  nei  mesi 
di  febbraio  e  miCrzo,  l'infezione  tifica  vada  lentamente  aumentando 
fino  al  giugno;  di  qui  l'ascesa  si  compie  bruscamente,  in  modo  da 
raggiungere  il  massimo  della  mortalità  nell'agosto  e  settembre;  poi 
ricomincia  la  discesa  che  in  maniera  più  o  meno  regolare  si  compie 
fino  a  tornare  al  minimo.  Questo  per  la  curva  della  mortalità  cit- 
tadina; le  altre  due,  la  curva  cioè  della  morbilità  e  quella  della 
mortalità  ospitaliera,  seguono  con  poche  varianti  l'andamento  della 
precedente;  soltanto  va  notato  che  il  massimo  della  morbilità  espi- 
taliera  si  verifica  non  nell'agosto  e  settembre,  come  avviene  per  la 
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mortalità,  ma  sibbene  nell'ottobre,  mese  in  cui  le  curve   di   morta- 
lità, tanto  cittadina  quanto  ospitaliera,  già  segnano  un  abbassamento 
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Fio.  10.  —  Morimento  del  tifo  seoondo  i  mesi  e  le  stagioni  (inedie  mentili  assolate). 


che   non    istà   in   relazione    con   il   forte   aumento  della   morbilità 
ospitaliera. 

Lo  stesso  fatto,  d'altra  parte,  si  verifica  nella  morbilità  cittadiiia 
(v.  quadro  II),  in  cui  il  massimo  cade  precisamente  nello  stesso 
mese  di  ottobre. -Si  dedurrebbe  da  ciò  che  le  recrudescenze  autunnali 
dell'infezione  siano  nel  loro  complesso  maggiormente  estese,  ma 
meno  intense;  però  tale  deduzione  sarebbe  errata.  Infatti,  un  sem* 
plico  sguardo  gettato  sui  prospetti  della  morbilità  e  mortalità  cit>' 
tadina  e  ospitaliera  mensile  d'ogni  anno  (riportati  alla  fine  del  la* 
vero)  ci  mostra  come  il  tifo  sia  di  regola  già  in  declinazione  nel 
mese  di  ottobre,  anche  per  quello  che  riguarda  il  numero   assolato 
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dei  casi  di  malattia,  e  che  l'anmento  della  morbilità,  così  cittadina 
come  ospitaliera,  ùa  per*  eccezione  portato  nnicamente  da  dne  anni, 
dal  1896  cioè  e  dal  1898;*  nei  qnali  effettivamente  dal  settembre 
all'ottobre  si  è  verificato  nn  considerevole  aumento  dei  casi  di  ma- 
lattia/ a  cui  non  corrispose  affatto  un  proporzionale  aumento  dei 
casi  di  morte;  e  ciò  sia  detto  specialmente  per  il  1898,  che  già  ab- 
biamo veduto  aver  dato  una  infezione  realmente  molto  più  estesa 
del  solito,  ma  meno  grave. 

Se  dividiamo  l'anno  nelle  4  stagioni  (come  si  vede  appunto  nella 
figura  10*),  si  può  osservare  come  l'infezione  abbia  carattere  ende- 
mico nell'inverno  e  primavera  per  assumere  un  carattere  epidemico 
nelle  stagioni  più  calde,  estate  cioè  ed  autunno.  • 

Facendo  le  medie  stagionali,  otteniamo  un  minimo  assoluto  nella 
primavera,  un  forte  rialzo  nell'estate  che  aumenta  ancora  in  grado 
molto  conAderevole  neH'antnnno,  per  discendere  nell'inverno  a  cifre 
assai  basse,  ma  superiori  ancora  a  quelle  della  primavera;  cosi  ci 
mostra  il  quadro  seguente: 


Quadro  XY.  —  Medie  stagionali  del  tifo. 


Stag 

ioni 

InT«rno 

Primavera 

EsUte 

Aatonno 

0 

Morbilità  ospitaliera.  .  . 

Mortalità          id.    ... 

Id.      cittadina    .   .   . 

6.03 
1.83 
4  56 

4.37 
1.20 
3.10 

11.50 
2.13 
5.53 

22.17 
3.5 

7.8 

* 

! 

• 

Si  possono  invocare  dei  fattori  meteorologici,  e,  in  caso  affer- 
mativo, quali  di  essi,  a  spiegazione  dell'andamento  della  infezione, 
come* si  métte  in  evidenza  con  le  cifre  suesposte? 

Gli  unici  fattori  meteorici,  che  possano  avere  una  influenza 
sulla  febbre  tifoide,  sono,  notoriamente,  la  precipitazione  acquea  e 
la  temperatura.       «  .  *     < 

Vediamo  adunque  se  la  curva  della  mortalità  cittadina  per 
tifo  possa  essere  messa  in  rapporto  colle  oscillazioni  di  questi  due 
elementi. 
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Nel  segaente  qaadro  Bono*  raccolte  le  medie  mensili  ^ella  tem- 
paratura  e  delFacqua  cadata  per  il  decennio,  ricaTate  dai  registri 
dell'osservatorio  del  regio  Museo  di  storia  naturale: 

Quadro  XVI.    —    Medie   mensili  della   temperatura 
e  dell'acqua  caduta  del  decennio  1894^08, 


MESI 

Tem- 
peratora 

gradi 

Acqua 
cadata 

min. 

M£SI 

Tem- 
peratara 

gradi 

Acqua 
caduta 

mm. 

Gennaio 

Febbraio 

Marzo 

Aprile 

Maggio 

Giugno  

Luglio 

5.12 

6.22 
9.49 
13.12 
16.62 
21.12 
24.2 

• 

50. 19 
60.06 
75.  99 
86.35 
95.82 
63.86 
58.47 

Agosto 

Setteml^e  ^ .  .   .   . 

Ottobre 

Novembre    .... 
Dicembre 

Media  annua  •   .   . 

• 

23.51 

20.  Si 

15.17 

9.83 

5.91 

14.24 

46.30 
78.44 
103. 49 
82  38 
90.21 

891.56 

Se  ora  mettiamo  le  curve  che  risultano  da  questi  valori  in  pa- 
ragone  con  la  curva  del  tifo,  come  mostra  appunto  la  fig.  11\ 
possiamo  osservare  anzitutto  come  la  temperatura  media  descriva 
una  curva  regolarmente  ascendente  a  partire  dal  gennaio,  per  toc- 
care il  massimo  in  luglio  e  agosto  e  scendere  poi  di  nuovo  con 
movimento  regolare  per  tornare  al  minimo.  La  curva  della  preci- 
pitazione acquea,  invece,  presenta  due  minimi,  nel  gennaio  l'uno, 
secondario,  e  nell'agosto  il  principale,  e  due  massimi,  il  primo,  se- 
condario, nel  maggio,  il  principale  nell'ottobre;  mostra  poi  un  terzo 
rialzo  abbastanza  brusco  nel  dicembre. 

La  curva  del  tifo,  espressa  dalla  mortalità  cittadina  in  medie 
mensili,  decorre  invece  nel  primo  semestre  con  lievi  oscillazioni 
quasi  orizzontale,  sale  abbastanza  bruscamente  a  cominciate  dal 
luglio  fino  all'agosto,  si  mantiene  alla  massima  altezza  appunto 
nell'agosto  e  settembre,  e  poi,  subendo  qualche  oscillazione,  rico- 
mincia a  discendere. 

Se  si  tiene  conto  del  periodo  di  incubazione  del  tifo  e  dello 
spazio  di  tempo  che  in  media  decorre  dallo  scoppio  della  malattìa 
alla  morte  (ossia  in  tutto  uno    spazio    di   parecchie   settimane,  non 
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mai  meno  di  5-6),  il  rialzo  della  mortalità  dal  loglio  all'agoato-set- 
tembre  potrebbe  sembrare  in  rapporto  con  la  forte  precipitazione 
aeqaea  avvenuta  an  paio  di  mesi  prima  ;  ma  questo  rapporto  viene 
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Fio.  11.  —  Movimento  del  tifo  in  reiasione  con  la  temperatura  e  Inacqua  caduta. 


•abito  dimostrato  apparente  dall'osservazione  che  il  massimo  asso-; 
lato  di  pioggia  dell'ottobre  non  è  affatto  seguito  da  un  rincrudi- 
mento della  mortalità,  che  appunto  un  paio  di  mesi  dopo  si  avvicina 
rapidamente  a  toccare  il  suo  minimo  ;  d'altra  parte,  non  vi  è  corri- 
spondenza neppure  fra  la  mortalità  e  i  minimi  di  pioggia.  Anche 
l'esame  particolareggiato  della  mortalità  mensile  di  ogni  anno  del 
decennio  in  rapporto  con  la  quantità  assoluta  d'acqua  caduta  men- 
silmente (v.  tavola  1^)  mette  in  chiaro  la.  nessuna  corrispondenza 
fra  ì  due  elementi,  poiché  quasi  in  ogni  anno  troviamo  dei  dati 
contraddittori. 

Dobbiamo  dunque  concludere  che,  contrariamente  a  quanto  è 
stato  da  altri  osservato,  per  esempio  in  modo  così  evidente  e  carat- 
teristico dal  Di  Mattai  per  Catania,  non  vi  è  «alcun   rapporto  fisso 
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e  coslante,  né  diretto,   né   inverso,  fra  il   movimento   del   tifo  e  la 
precipitazione  acquea. 

Al  contrario,  si  mostra  evidente  l'esistenza  di  un  rapporto  fra 
il  tiftf  e  la  temperatura,  sebbene  le   due   curve   non  presentino  fra 

m 

loro  quella  corrispondenza   che,    per    esempio,    ha   dimostrato   così 
perfetta  il  Bordoni^ffreduzzi  per  Milano. 

Se  però  siamo  costretti,  sulla  scorta  delle  osservazioni  fatte,  ad  esclndere 
un  rapporto  costante  e  generale  di  causa  ad  effetto  fra  pioggia  e  tifo  in 
Firenze,  non  è  però  detto  che  non  vi  possano  essere  delle  piccole  epid^nie  par- 
ziali, insorgeati  repentinamente  tre  settimane  circa  dopo  una  pioggia  co- 
piosa, che  sopravvenga  dopo  un  periodo  di  caldo  e  asciuttore,  per.  cui  il 
terreno  sia  reso  più  facilmente  attraversabile  in  breve  tempo  dall'aglina 
cadutavi,  senza  poterla  trattenere  e  convenientemente  filtrare;  dando  cosi 
ragione  di  ritenerle  dovute  all'effetto  inquinante  da  essa  pioggia  esercitato 
sull'acqua  di  alimentazione  per  mezzo  del  trasporto  di  materiale  infettante 
dal  terreup  nella  falda  acquea. 

Che  questo  non  solo  sia  possibile,  nm  debba  succedere  immancabilmente 
(e  più  oltre  avrò  occasione  infatti  di  registrare  alcune  piccole  epidemie  lo- 
cali di  tal  natura),  lo  farebbe  ritenere  e  la  costituzione  fisica  e  l'inquina* 
mento  enorme  del  sottosuolo  cittadino  e  la  facilità  di  contaminazione,  che 
ne  deriva,  della  falda  acquifera  che  fornisce  la  maggior  proporzione  del- 
l'acqua potabile  di  conduttura  (galleria  filtrante  dell'Auconella  e  Pozzo  del 
Campo  di  Marte)  e  che  alimenta  i  pozzi,  di  cui  un  discreto  numero  è  ancora 
in  uso  neirinterno  della  città,  e  dei  quali  ben  pochi  relativamente  sono 
quelli  veramente  garantiti  dalle  infiltrazioni  esteme,  come  dimostrano  le 
frequenti  analisi  di  acque  che  ci  occorre  di  fare  in  laboratorio. 

Per  dinjpstrare  questo  fatto.  Ilo  paragonato  i  valori  assoluti  delle  pioggìe 
più  forti  e  copiose  verificatesi  nei  singoli  anni  del  decennio  col  numero 
'delle  denunzie  dei  casi  di  tifo  avutisi  a  con^inoiare  da  tre  settimane  circa 
dopo  l'avvenuta  pioggia  per  uno  spazio  di  una  ventina  di  giorni. 

Orbene,  per  la  grande  maggioranza  dei  casi  ho  dovnto  eondu* 
dere  fino  dal  principio  in  modo  certamente  negativo  per  qnello  che 
potesse  essere  un  rapporto  qualsiasi  fra  pioggia  e  aumento  di  casi 
di  tifo. 

Soltanto  poche  osservazioni,  che,  considerate  superficialmente, 
potrebbero  forse  portarsi  a  sostegno  di  qnesta  ipotesi,  riferisco  qui. 
unicamente  perchè,  essendo  una  questione  tanto  discussa  quella  del- 
l'origine idrica  del  tifo,  possono  avere  un  certo  valore,  anche  quando 
la  conclnsione,  che  da  esse  si  deve  trarre,  sia  completamente  ne- 
gativa. 

« 

Ecco  dunque  le  poche  osservazioni  che  ho  potuto  raccogliere  nel  lungo 
periodo.  • 
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Nel  1897,  ^nao  che  occupa  un  posto  abbastanza  basso  nella  quantità  di 
acqua  caduta,  perchè  inferiore  alla  media  decennale  «(SOI.  56  mm.)  di  un 
centinaio  di  mm.  precisi,  si  ebbe  fra  la  primavera  e  l'estate  un  lungo  pe- 
riodo asciutto  e  assai  caldo  dal  26  maggio  al  13  luglio,  con  soli  mm.  16.6 
di  pioggia  caduta  in  diversi  giorni  a  piccole  quantità  ogni  volta,  mentre  la 
temperatura  media  da  J6^.  5  nel  mese  di  maggio  saliva  a  22^.5  nel  giugno 
per  arrivare  al  massimo  di  25^.  6  nel  luglio,  e  di  qui  ricominciare  a  discen- 
dere a  23^  nell'agosto,  19^.6  nel  mese  di  settembre,  13^.8  nell'ottobre. 

Nei  giorni  13-16  luglio  sopravvengono  delle  pioggie  piuttosto  abbondanti, 
in  tutto  72.8  mm.  d'acqua  caduta,  di  cui  25.7  mm.  nel  giorno  13  e  40. 5 
nel  giorno  15,  durante  due  temporali.  Dopo  tre  settimane,  si  verifica  un 
subito  rialzo  nelle  denunzie  dei  casi  di  tifo,  che  da  36,  quali  erano  nel  mese 
di  luglio,  salgono  a  60  nell'agosto,  e  di  cui  43  sono  denunziati  nello  spazio 
di  tempo  dal  3  al  24. 

Nel  mese  di  agosto,  dopo  un  periodo  piuttosto  asciutto  di  80  giorni  con 
21.2  mm.  di  pioggia  caduta  in  6  giorni  diversi,  si  misurano  nei  giorni  16, 
20  e  23  mm.  91.0  d'acqua  caduta,  e  cioè  38.1  mm.  il  giorno  16,  33.4  mm. 
il  20,  ambedue  le  volte  in  seguito  a  temporale,  e  19.  5  mm^  il  23.  Tre  setti- 
mane dopo,  nuovo  rialzo  nel  numero  dei  casi,  che  negli  ultimi  giorni  già 
erano  andati  diminuendo  ;  tanto  che  dal  6  al  26  settembre  si  hanno  38  casi 
registrati,  ofi>sia  più  della  metà  di  tutto  il  mese  che  ne  conta  63. 

Finalmente,  nello  stesso  mese  di  settembre,  dopo  un  periodo  asciutto  di 
17  giorni  (con  soli  0. 1  mm.  di  pioggia),  *si  ha  nei  giorni  1041  una  pioggia 
temporalesca  di  62. 9  mm.  (59. 3  mm.  nel  10  e  3.  6  nell'll)  ;  e  dopo  tre  setti- 
mane, dal  1^  al  20  ottobre,  si  contano  31  denunzie  di  casi  di  tifo  su  42  in 
tutto  il  mese.  * 

Go^cchè  nei  tre  periodi  di  tempo  suddetti  di  60  giorni  in  totale  si  sono 
avute  112  denunzie  di  tifo,  press'a  poco  cioè  il  terzo  delle  denunzie  totali 
dell'anno,  che  furono  344. 

Già  da  questi  dati  di  fatto,  si  può  vedere  quanto  sia  debole  e  mancante 
la  dimostrazione  di  un  nesso  certo  fra  le  tre  pioggie  dell'estate  del  1897  e 
il  movimento  epidemico  del  tifo  verificatosi  dal  luglio  al  novembre  ;  e  tanto 
meno  tale  dimostrazione  regge  alla  critica,  se  ci  facciamo  ad  esaminare  i 
dati  fornitici  dalla  mortalità.  Questa,  infatti,  ha  cominciato  la  sua  brusca 
curva  ascendente  fino  dal  luglio,  e  precisamente  con  13  morti  ripartiti  molto 
regolarmente  dal  3  al  31,  in  numero  cioè  perfettamente  eguale  a  quello 
avutosi  nell'agosto,  mentre  furono  16  nel  settembre,  11  e  12  rispettivamente 
nel  mese  di  ottobre  e  novembre. 

li  movimento  ascendente  della  curva  del  tifo  sarebbe  dunque  incomin- 
ciato, e, in  modo  veramente  brusco  e  repentino,  fino  dai  primi  del  luglio, 
prima  cioè  delle  pioggie  estivo-autunnali,  e  anzi  nel  bel  mezzo  di*un  periodo 
ascinttOi  avendo  avuto  il  mese  di  giugno  soli  13. 3^mm.  di  pioggia;  quindi 
sarebbe  da  mettere  piuttosto  in  relazione  con  l'aumento  della  curva  termica, 
senza,  al  più,  escludere  che  alle  càuse  dell'aumento  dell'infezione  solito  a 
Terificarsi  nell'estate,  si  sia  aggiunta  in  quest'anno  l'azione  delle  pioggie, 
della  quale  ignoriamo  l'entità,  ma  cui,  se  esiste,  dobbiamo  ritenere  localiz- 
zata a  singoli  e  piccoli  focolai. 

Ciò  dimostrerebbero  le  seguenti  cifre: 
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Quadro  XVII. 


Temperatura  media  C® 
Acqua  caduta  .  mm. 
Casi  di  tifo .  .  .  n. 
Morti I 


Oiogno 

Luglio 

Agosto 

Settembre 

Ottobre 

Novembre 

22  5 

25.6 

23  1 

19  6 

13.8 

8.6 

13.3 

87.3 

95.7 

93  0 

102  0 

45.4 

14 

36 

60 

63 

42 

40 

3 

13 

13 

16 

11 

12 

Dicembre 


6.0 

60.1 

24 

4 


Nel  1900|  dopo  11  solito  periodo  caldissimo  e  asciutto  estivo,  si  ebbe  un 
ottobre  burrascoso  e  nel  tratto  compreso  fra  il  13  e  il  23  caddero  mm.  54. 3 
di  pioggia*  Passate  tre  settimane,  il  numero  dei  casi  di  tifo  potuti  racco- 
gliere sale  in  modo  insolito,  tanto  che  dairS  al  28  di  novembre  i  casi  de* 
nunziati  ammontano  a  92  su  108  che  furono  in  tutto  il  mese.  L'aumento 
della  mortalità  concorda  con  quello  dei  casi  di  malattia,  poiché  da  4  morti 
avutisi  neirottobre  si  sale  a  13  nel  mese  di  novembre  e  a  15  nel  dicembre  ; 
la  mortalità  resta  ancora  notevolmente  alta  nel  gennaio  1901,  per  poi  bru- 
scamente discender^  nel  mese  successivo  ;  come  appare  meglio  dal  quadro 
seguente  : 

Quadro  XVIII. 


.    mm. 
•    •    II. 

Mesi  dell^anno 

1900 

Mesi  dell*anno  1^1 

Ottobre 

Novembre 

Dicembre 

Gennaio     Febbraio  |    Marto 

« 

Temperatura  media .   . 
Acqua  caduta  .... 
Casi  di  tifo .... 

17.1 

59.3 

41 

4 

11.5 

168.4 

108 

13 

6  1 

15.9 
43 
15 

2.9 
12.0 

16 

11 

2.8 

67.1 

11 

4 

8.8 
167.2 

•       7 

Morti 

» 

*> 

Ma  già,  anche  in  quest^anno,  si  era  avuto  il  solito  movimento  ascensio- 
nale del  principio  dell'estate  (e  in  grado  tutt*altro  che  indifferente),  sema 
che  si  fosse  avuta  da  tempo  una  pioggia  copiosa,  con  cui  metterlo  in  rap- 
porto. 

Biferlrò  un^altra  osservazione,  relatiya  questa  al  1898,  Tanno  maggior^ 
mente  piovoso  di  tutto  il  decennio,  con  1144.7  mm.  di  acqua  caduta. 

Orbene,  in  quell'anno,  dqpo  un  periodo  caldo  e  asciutto  di  21  giorni  (con 
soli  4.  7  mm.  di  pioggia,  e  con  un  totale  di  63  mm.  dal  30  di  maggio,  ossia 
per  36  giorni),  si  ebbe  nei  giorni  5  e  6  luglio  una  pioggia  torrenziale  di 
53. 1  mm.  ;  dopo  tre  settimane,  il  numero  delle  denunzie  dei  casi  di  tifo, 
mantenutosi  a  18  dal  1^  fino  al  26  luglio,  cresce  fino  a  raggiungere   il  nu- 
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moro  di  47  dal  26  luglio  a  tutto  agosto;  la  mortalità,  da  3  nelF ultima  pen* 
tade  del  luglio,  sale  a  10  neiragosto,  verificandosi  per  più  dei  due  terzi 
nella  feconda  metà  del  mese  (3  morti  fino  al  15,  7  dal  16  al  31).  L^aumento 
deirinfezione  si  fa  anche  maggiore  nei  mesi  sucoessivi  per  andare  poi  len- 
tamente decrescendo  dalFottobre  ;  e  questo  aumento  potrebbe  mettersi  in 
relazione  con  nuove  pioggie  del  settembre,  nel  qual  mese,  dopo  un  periodo 
asciutto  e  caldo  piuttosto  lungo  (dal  9  agosto  al  6  settembre  28.5  mm.  di 
pioggia^  £on  temperature  assai  alte),  caddero  dal  26  al  30  mm.  44.  9  di  pioggia, 
con  due  temporali,  di  cui  uno  diede  da  solo  28.8  mm.  Dopo  tre  settimane, 
dal  17  al  31  ottobre,  ossia  in  15  giorni,  si  ebbero  66  casi  su  104  che  se. ne 
poterono  registrare  in  tutto  il  mese  e  altri  16  se  ne  contarono  dal  1^  al  5 
novembre  :  cioè  nel  periodo  di  20  giorni  i  casi  raccolti  ammontano  in  tutto 
a  72.    • 

Paragonando  anche  qui  in  un  quadro  i  singoli  elementi,   abbiamo  il  se- 
gnente  prospetto  : 

Quadra  XIX. 


Temperatura  media  C** 
Acqua  caduta  .  mm. 
Casi  di  tifo  .  .  .  n. 
Morti » 


Giugno 

Luglio 

Agosto 

Settembre 

Ottobre 

Novembre 

21.3 

22.  G 

24.2 

21. G 

16.3 

12.8 

62.4 

151.1 

49.5 

54  9 

73.4 

137.8 

10 

22 

43 

64 

104 

54 

3 

1 

3 

10 

12 

11 

10 

Dicembre 


6.4 

49.5 

30 

8 


Anche  per  questa  recrudescenza  estivo* autunnale  valgono  le  considera- 
zioni fatte  per  le  precedenti:  dato  il  movimento  uniformemente  crescente 
deirinfezione  tifica,  quale  lo  abbiamo  studiato,  in  questo  periodo  dell'anno, 
il  numero  dei  casi  di  malattia  registrati  e  dei  casi  di  morte  verificatisi  è 
troppo  esiguo  per  poter  riconoscere  come  causa  una  contaminazione  delle 
acque  sotterranee  in  conseguenza  delle  pioggie  in  tal  periodo  avvenute  :  non 
si  esclude  però,  né  ragionevolmente  si  potrebbe,  che  queste  ultime  possano 
avere  aTuto  una  parte,  per  quanto  piccola,  come  concausa,  nella  maggior 
diftusione  del  tifo  nel  periodo  estivo-autunnale  del  1898,  cagionando  la  cm* 
taminazione  deiracqua  di  singoli  pozzi,  per  cui  abbiano  avuto  origine  (come 
realmente  vedremo  che  successe  in  queiranno)  delle  epidemie  localizzate  in 
qualche  famiglia  o  gruppo  di  famiglie. 


Ma,  la  conclusione  nnica  che  poBsiamo  trarre  dal  nostro  studio 
si  è  che  non  si  può  invocare  la  pioggia  come  causa  generale  delle 
recrudescenze  estivo-autunnali  del  tifo  in  Firenze. 
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Mi  è  piaciuto  riportare  raltima  osservazione  relativa  al  18d8, 
perchè  a  proposito  della  pioggia  torrenziale  del  5-6  luglio  il  com- 
pianto dott.  D.  Torsellini,  allora  medico  provinciale  di  Firenze, 
aveva  potuto  constatare  che,  mentre  l'acqua  della  galleria  filtrante 
dell' Anconella  (che  costituisce  una  gran  parte  dell'alimentazione 
idrica  della  città)  conteneva  fino  allora  un  numero  limitato  di  germi, 
pochi  giorni  dopo  quella  pioggia  il  contenuto  batterico  suo  si  trovò 
più*  che  quadruplicato,  per  poi  diminuire  in  breve  spazio,  tornando 
al  normale,  dopo  nuovi  aumenti  dovuti  a  successive  pioggie,  dal 
mese  di  ottobre  in  poi  (Y.  Relazione  sulle  condisioni  sanitarie  della 
provincia  di  Firenze  per  Vanno  1&98,  a  pag.  13).  E  in  base  appunto 
a  questa  osservazione,  egli  accenna  alla  grande  importanza  del- 
l'azione delle  pioggie  sulle  acque  dei  pozzi  rispetto  al  regime  del 
tifo. 

'  E  qui  farò  notare  come  sarebbe  stato  opportuno  il  poter  avere 
dei  dati  sul  tenore  batteriologico  delle  acque  di  conduttura  di  Fi- 
renze, ricavati  da  analisi  regolari  e  metodiche    fatte  a  brevi  inteiv 

*  valli  di  tempo  Tuna  dall'altra,  come  si  pratica  in  altre  città.  Sarebbe 
questo  stato  un  ottimo  argomento  da  portare  nella  discussione  sol 
qualunque  rapporto  avesse  potuto  esistere  fra  una  pioggia  e  una 
recrudescenza  anche  piccola  dell'infezione  tifica,  da  riferirsi  all'acqua 
di  alimentazione  della  città.  Disgraziatamente,  questo  dato  mi  è 
mancato  in  modo  assoluto,  perchè,  mi  fu  detto,  non  si  hanno  al 
nostro  ufficio  municipale  di  igiene  delle  analisi  periodiche  delle 
acque  condottate. 

Che,  però,  l'acqua  di  conduttura  sia  esposta  ad  eventuali  inqui- 
namenti, siamo  autorizzati  a  ritenere  per  provato  da  molte  osserva- 

•  zioni  fatte  negli  anni  passati,  e  prima  e  dopo  la  tristamente  famosa 
epidemia  dovuta  all'acqua  di  Montereggi.  * 

Ho  poco  innanzi  citato  l'osservazione  fatta  dal  dott.  Torsellini 
sull'acqua  della  galleria  filtrante  dell' Anconella  ;  prima  di  lui  lo 
stesso  fatto,  di  un  enorme  aumento  cioè  nel  numero  dei  germi  in 
essa  contenuti,  in  seguito  a  certe  pioggie,  era  stato  notato  dal  dot- 
tore Palamidessi,  come  si  può  vedere  consultando  il  suo  lavoro 
L'acqua  potabile  di  Firenze  (aiornale  della  B.  Società  Italiana  di 
Igiene,  a.  XVII,  1895,  p.*  3). 

Da  analisi  batteriologiche  ripetutamente  eseguite  per  oltre  un  anno^ 
seguito,  sono  risultate  fortissime  oscillazioni  nel  contenuto   batterico  di  tale 
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acqua:  da  un  minimo  di  210  si  raggiungevano  dei  massimi  di  1037  e  fino 
4430  germi  per  1  cmc.  Quest'ultima  cifra  enorme  (più  del  decuplo  della 
cifra  media  della  massima  parte  delle  osservazioni)  si  riscontrò  il  15  set- 
tembre 1898  in  seguito  a  pioggia  dirotta  caduta  dopo  molti  giorni  di  siccità. 
ti  nùmero  di  1937 -germi  per  cmc.  si  raggiunse  il  1^  ottobre  del  1894,  dopo 
delle  pioggie  durate  parecchi  giorni.  Altri  aumenti  più  o  meno  considere- 
voli nel  numero  dei  germi  in  rapporto  a  pioggie  si  trovano  citati  nel  lavoro. 


Non  nego  però  che  qaesti  dati  ci  siano  forniti  da  campioni 'di 
acqua  prelevati  o  alla  cannella  di  laboratorio  o  a  fontanelli  pub- 
blici situati  in  vari  punti  della  città  ;  nella  osservazione  del  borsel- 
lini poi,  non  è  menzionato  da  qual  punto  della  conduttura  prove- 
nisse il  campione  analizzato,  se  dalla  galleria  direttamente,  o  da  un 
serbatoio,  6  da  una  cannella  di  erogazione  in  città.  Certo,  maggior 
Talore  avrebbero  questi  dati,  se  fossero  forniti  da  esami  fatti  sul- 
l^acqu%  direttamente  attinta  alla  galleria;  che  in  tal  caso  provereb- 
bero in  modo  inoppugnabile  la  insufficiente  filtrazione  dell'acqua  in 
certi  periodi  di  pioggie.  Ma  la  stessa  variabilità  nel  contenuto  bat- 
terico dell'acqua  dell' Anconella  sarebbe  stata  riscontrata  pure  dal 
prof.  Banti  in  esami  eseguiti  su  campioni  direttamente  prelevati 
dalla  galleria:  in  tali  condizioni  di  fatto,  l'acqua  della  galleria  fil- 
trante dell' Anconella  si  deve  dunque  ritenere  non  sufficientemente 
protetta  (Y.  conclusioni  del  Tapporto  della  Commissionei  nominata 
nel  1886  dalla  Giunta  comunale  in  persona  dei  professori  Stefanelli, 
Banti  e  Roster,  citate  nella  pubblicazione  del  j>rof.  Boster:  Acqua 
potabile  a  Firenze,  1895).  Difetto  questo,  del  resto,  abbastanza  comune 
a  tal  genere  di  impianti:  per  non  citarne  che  due,  di  cui  ho  cono- 
scenza de  visUy  ricorderò  le  gallerie  della  valle  del  Sangone  presso 
Sangano  per  l'approvvigionamento  di  Torino  e  quella  della  valle 
dell'Ellero,  ai^  tetti  Dho  sopra  Boccaforte,  che  provvede  di  acqua  la 
città  di  Mondovì. 

Le  prime  sono  state  oggetto  di  importanti  studi  per  parte  del- 
l'Abba,  Bondelli  e  Orlandi,  e  hanno  al  loro  passivò  un'epidemia 
tific%  cagionata  a  Torino  nel  1896;  l'acqua  della  galleria  filtrante  di 
Val  d'Ellero,  per  quanto  insufficientemente  protetta,  non  ha*mai 
portato  il  tifo  a  Mondovì.  Ma  ciò  non  toglie  che  essa  pure  sia, 
come  l'acqua  di  Torino,  come  la  nostra  di  Firenze,  sospetta  e  quindi 
pericolosa. 

Ciò  posto,  è  da  lamentare  che  non  mi  sia  stato  possibile  avere,  come 
8opra*ho  detto,  i  risultati  di  analisi  periodiche  su  quest'ultima  istituite. 

L'unico  dato  che  io  abbia  potuto  avere  a  mia  disposizione  è 
quello  relativo  al  genere  di  approvvigionamento  in  acqua  delle 
case  colpite  dal  tifo,  ogni  caso  denunziato   all'ufficio   d'igiene  por- 
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tando  un'annotazione  appostavi  d'ufficio,    quando  la  casa,  in  cui  si 
è  verificato,  sia  dotata  di  acqua  di  conduttura  municipale. 

In  base  a  tale  indicazione  io  ho  perciò  riunito  in  una  tabella,  mese  per 
mese,  anno  per  anno,  in  una  colonna  tutti  i  casi  denunziati  provenienti  dft 
abitazioni  fornite  di  acqua  di  condotta,  mettendoli  di  contro  agli  altri  casi 
provenienti  da  abitazioni  non  portanti  nessuna  indicazione  speciale  sul  ge- 
nere del  loro  approvvigionamento  in  acqua,  e  che  io  ho  tutte  comprese  fra 
quelle  alimentate  con  acqua  di  pozzo  ;  sebbene  molte  siano  le  famiglie  che, 
essendo  prive  dell'acqua  municipale  nelle  loro  case,  pur  tuttavia  non  ne 
consumano  altra,  andando  ad  approvvigionarsi  nella  via  al  più  proesimo 
fontanelle  pubblico,  dei  quali  ne  esiste  a  tal  uopo  un  certo  numero  sparsi 
per  la  città  (al  31  dicembre  del  1902  erano  in  numero  di  217).  Di  un  tale 
errore  va  tenuto  il  debito  conto  neirapprezzare  i  risultati  del  confronto  isti- 
tuito con  lo  spoglio  in  parola. 

Questo  spoglio  però  io  Tho  eseguito  soltanto  per  i  casi  deuTlnziati  verifi- 
catisi nel  perimetro  della  cittÀ  (cinta  daziaria);  e  ciò,  naturalmente,. per  poter 
avere  due  quantità  paragonabili  fra  di  loro;  poiché  è  evidente  che,  se  vi 
comprendevo  anche  tutti  i  casi  provenienti  dal  territorio  comunale  estemo 
(campagna),  avvenuti  in  abitazioni  unicamente  provviste  di  acqua  di  pozzo 
o  di  qualche  fonte  locale,  non  potevo  più  paragonare  le  cifre  ottenute  dal 
territorio  comunale  intiero:  città,  suburbio  e  campagna,  con  quelle  ricavate 
da  una  parte  sola  di  esso:  città  e  frazioni  di  suburbio.  Poiché  è  ben  vero 
che  anche  una  parte  del  suburbio  è  alimentata  dall'acqua  di  condotta;  ma 
non  potendo  «vere  una  delimitazione  precisa  del  territorio,  della  cui  morbi- 
lità  avrei. dovuto  tener  conto,  se  yi  comprendevo  anche  il  suburbio,  ho  escluso 
senz'altro  esso  pure;  limitandomi  perciò,  ripeto,  al  solo  territorio  compreso 
nella  cinta  daziaria,  che  è  quello  dei  10  distretti  medici  urbani:  come  si 
vede  nei  cartogrammi  annessi  al  presente  lavoro. 

Uno  spoglio  analogo  per  i  casi  di  morte  non  l'ho  potuto  fare,  coihe  pure 
avrei  voluto,  per  la  mancanza  delle  relative  indicazioni  appostevi  d'ufficio. 

Ho  potuto  in  tal  modo  classificare  1620  casi  di  tifo  stati  denun- 
ziati, ottenendo  i  segaenti  valori  annuali: 

Quadro'  XX.  —  'Ripartmone  dei  casi  di  tifo  secondo'  il  genere 

di  approvvigionamento  in  acqua. 


ANNI 

Acqua 
condotta 

Acqua 
p  oizo 

ANNI 

Acqua 

di 
condotta 

Acqua 

di 
poizo 

1894 

46 

103 

1900 

127 

112 

1895 

22 

75 

1901 

57 

90 

189Cr   ....... 

25 

68 

1902 

77 

101 

1897 

93 

97 

1903 

81 

•      77 

1898 

110 

94 

1899 

81 

84 

Decennio  .    .   . 

719 

961 
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Dalle  cifre  totali  del  decennio  apparirebbe  un'abbastanza  note- 
Tole  diversità  di  comportamento  fra  i  dae  generi  di  approTrigiona- 
mento  in  acqua,  per  qael  che  riguarda  la  distribuzione  dei  casi  di 
tifo:  diversità  che  starebbe  in  favore  dell'acqua  di  conduttura  ri- 
spetto all'alimentazione  con  acqua  di  pozzo  ;  avendosi  la  proporzione 
di  443. 8  su  1000  casi  per  la  prima  contro  556. 1  per  quest'ultima, 
ossia  112.3  casi  su  1000  in  meno  fra  quelli  verificatisi  in  abita- 
zioni allacciate  alla  conduttura  municipale.  Ora,  questa  differenza 
potrebbe  fare  una  certa  impressione.  Ma,  se  consideriamo  partita- 
mente  le  cifre  dei  singoli  anni,  le  vediamo  in  cinque  di  essi  essere 
press'a  poco  eguali  per  i  due  generi  di  approvvigionamento,  con 
differenze  affatto  trascurabili,  in  un  anno  la  differenza  a  carico 
dell'acqua  di  pozzo  non  essere  molto  grande,  e  soltanto  in  quattro 
esservi  un  forte  distacco  tra  i  valori  delle  due  colonne.  Quindi,  de- 
duzioni ricavate  da  medie  ottenute  con  queste  cifre,  non  possono 
avere  un  gran  valore  probatorio  in  un  senso  piuttosto  che  in  un 
•altro;  e  tutto  quello  che  si  possa  dire  in  base  ad  esse,  si  è  che  il 
comportamento  dei  due  generi  di  provvista  dì  acqua  rispetto  al  tifo 
è  pressHi  poco  identico,  come  del  resto  press'a  poco  identica  è  la 
natura  delle  due  acque. 

Quanto  airerrore  che  mi  può  esser  prodotto  dalFavere  io  dovuto  inscri- 
vere nella  colonna  dell'acqua  di  pozzo  dei  casi  appartenenti  invece  a  quella 
dell'acqua  potabile  per  Tavvenuto  approvvigionamento  a  un  pubblico  fonta- 
nello,  in  mancanza  di  concessione  di  acqua  condotta  municipale  a  domicUio 
(come  ho  detto  più  sopra),  non  credo  di  allontanarmi  di  molto  dal  vero,  se 
lo  stimo  assai  piccolo,  incapace  cioè  di  spostarmi  i  risultati  ottenuti;  e  ciò 
in  base  alla  considerazione  che  il  numero  dei  pubblici  fontanelli  (anche  am- 
mettendoli, per  ipotesi,  tutti  compresi  nel  perimetro  della  cinta  daziaria,  U 
che  è  ben  lungi  dalFesser  vero)  è  esiguo  rispetto  alla  superficie  della  città 
e  alla  popolazione  ;  e  d'altra  parte  tenendo  presente  ciò  che  il  quadro  XXY III 
ci  dimostrerà  in  seguito,  che  cioè  il  confronto  fra  la  città  (alimentazione 
con  acqua  di  conduttura  a  preferenza)  e  il  suburbio  e  campagna  (in  gran- 
dissima prevalenza  acqua  di  pozzo),  riguardo  al  genere  di  alimentazione 
idrica  in  rapporto  col  tifo,  svela  la  stessa  uniformità  di  comportamento  fra 
la  prima  e  questi  ultimi,  dimostrando  cosi  esso  pure  che  l'acqua  di  condut- 
tura si  trova  press'a  poco  nelle  identiche  condizioni  che  quella  dei  pozzi  in 
generalo,  per  quanto  concerne  la  diffusione  del  tifo.  E  si  noti  ancora  che, 
per  quanto  cattivi  e  mal  tenuti,  i  pozzi  del  circondario  esterno  si  possono 
ritenere,  senza  tema  di  errare,  scavati  in  un  sottosuolo  migliore  di  quello 
cittadino. 

Se  poi  ci  facciamo  ad  esaminare  pifi  partitamente  le  cifre    otte- 
nute, potremo  osservare  che  nella  maggior  parte  degli  anni  il    nu- 
mero delle  denunzie    di    casi    avvenuti    in    abitazioni    provviste  di 
18 -A 
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acqaa  di  pozzo  supera,  e  in  certi  anni  di  assai,  il  numero  delle  de- 
nunzie di  casi  avutisi  in  abitazioni  oollegate  alla  rete  condotta;  in 
alcuni  anni  al  contrario  il  numero  delle  seconde  supera  più  o  meno 
il  numero  delle  prime.  Ora,  siccome  questo  avviene  precisamente 
negli  anni  1897,  1898  e  1900,  più  sopra  studiati  per  quanto  concerne 
la  presunta  origine  idrica  (da  azione  meteorica)  di  certe  piccole 
epidemie  estivo-autuniiali;  e  in  minor  misura  si  verifica  pure  nel 
1903,  per  il  quale  qualche  cosa  di  simile  si  potrebbe  dire  rispetto 
all'aumento  dei  casi  denunziati  e  delle  morti  avvenute  nei  mesi  di 
agosto-ottobre,  si  potrebbe  credere  che  questa,  più  che  una  pura  e 
semplice  coincidenza,  fosse  l'espressione  della  parte  che.alla  maggior 
diffusione  del  tifo  in  quegli  anni  avesse  preso  l'acqua  di  conduttura, 
in  proporzione  più  forte  che  non  l'acqua  di  pozzo. 

Vediamo  se  questa  supposizione  sia  fondata  e  l'origine  idrica  di 
queste  recrudescenze  tifiche  si  possa  sostenere  (indipendentemente 
dall'azione  delle  acque  meteoriche  già  scartata),  addebitando  di  esse 
Tacqua  di  conduttura. 

Paragonando  i  casi  di  tifo  stati  denunziati  mensilmente  nelle 
epoche  accennate,  a  seconda  del  genere  di  approwigionanfeento  di 
acqua  delle  case  in  cui  essi  si  verificarono,  si  ha  il  seguente  pro- 
spetto : 

Quadro  XXI. 


Loglio 

Agosto 

Settembre 

Ottobre 

Novembre 

Dioembre 

i 

g 

ti 

1 

$ 

■s 

g 

•o 

s 

o 

i 

1 

o 

■s 

S 

o 
-a 

o 

ANNI 

i 

1 

fi 

8 

& 

i 

d 

8 

M 

8. 

g 

l 

§ 

l 

^ 

^ 

■-B  ' 

•-B 

^ 

€ 

^ 

'3 

^ 

^ 

^ 

^ 

a 

flS 

4 

a 

tt 

« 

4 

4 

tt 

cfl 

« 

« 

0 

0 

a 

a 

a 

9 

0 

0 

G 

0 

0 

"» 

r 

^ 

g* 

g* 

o 

Z 

^ 

s* 

8- 

o 

< 

< 

-< 

< 

< 

< 

< 

< 

-< 

< 

< 

< 

1897.   .   .  . 

8 

11 

15 

16 

16 

23 

17 

10 

17 

12 

3 

5 

loao.     •     •     • 

11 

2 

15 

11 

19 

19 

34 

22 

18 

17 

4 

12 

1900.   .   .   . 

•  ■ 

• . 

•  • 

■  • 

•  • 

•  • 

12 

18 

36 

23 

16 

13 

dal  quale  viene  messo  in  evidenza  il  solito  aumento  estivo-auton- 
naie  dei  casi  di  tifo,  indifferentemente  però  per  le  abitazioni  prov- 
viste o  no  di  acqua  di  condotta,  senza  che  ci  sia  un  subito  e  forte 
rialzo  da  potersi  mettere  in  relazione  con  una  causa  così  generale 
di  diffusione,  quale  sarebbe  l'acqua  della  conduttura. 
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Se  poi  prendiamo  di  nuovo  in  esame  le  singole  piccole  epidemie 
già  descritte  e,  invece  che  per  la  totalità  dei  casi  denunziati  e  potuti 
appurare^  le  consideriamo  soltanto  relativamente  ai  casi  avvenuti 
nel  perimetro  della  città  e  potuti  classificare  secondo  Fapprovvigio- 
namento  in  acqua  delle  abitazioni  in  cui  i  casi  stessi  sono  avvenuti, 
potremo  verificare  se  l'aumento  dei  casi  nella  sola  città  persista  e 
in  quali  proporzioni,  se  la  proporzione  fra  casi  avvenuti  in  abita- 
zioni allacciate  alla  conduttura*  e  casi  avutisi  in  abitazioni  non  allao- 
ciato  si  mantenga. 

I  prospetti  che  seguono  ci  danno  le  cifre  relative: 

Quadro  XXII.  —  Epidemia  estivo-autunnale  1S97, 


MESI 


Gasi  denunziati  (in  totale) 
Morti  (in  totale)  .  .  .  . 
Casi  denunziati  (città  *).  . 
Morti  (città) 


£ 

t 

o 

9 

3 

1 

Xi 

a 

9 

1 

§ 

o 

iJ 

< 

<» 

o 

Z 

14 
3 
5 
1 


36 

13 

19 

9 


60 

13 

31 

8 


63 
16 
39 
10 


42 
11 
27 

7 


40 
12 
29 
10 


*  Qui  sono  riportati  soltanto  i  casi  potuti  classificare  secondo  il  genere  deirai^rowigiona- 
mento  in  aoqna  delle  abitaiionii  in  cui  i  medesimi  sono  accaduti. 


Quadro  XXIII.  —  Epidemia  estivo-autunnale  1898. 


Gasi  denunziati  (in  totale) 
Morti  (in  totale)  .  .  .  . 
Gasi  denunziati  (città)  .  . 
Morti  (città) 


MESI 

s 

e 

f 

'6 

o 
a 

3 

1 

< 

1 

1 

-i 

1 

10 
3 
2 
3 


22 

43 

64 

104 

3 

10 

12 

11 

13 

26 

38 

56 

3 

8 

8 

8 

54 

10 

35 

5 
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Quadro  XXIY.  ■—  Epidemia  autunnale  1900, 


Gasi  denunziati  (in  totale) 
Morti  (in  totale)  .... 
Gasi  denunziati  (in  città) . 
Morti  (in  città) 


•   •   • 


Mesi  deiranno 

1900 

Masi  deiruino 

1901 

1 

£ 

B 

i 

icombre 

a 

s 

o 

o 

K 

U 

o 

Z. 

fi 

o 

Cd 

S 

41 

108 

43 

16 

11 

7 

4 

13 

15 

11 

4 

2 

30 

59 

29 

7 

2 

2 

4 

11 

12 

7 

3 

•  ■ 

E  classificando  le  cifre  dei  casi  denunziati  a  seconda  dell'approT- 
vigionamento  di  acqaa,  abbiamo  la  seguente  ripartizione: 


Quadro  XXY.  —  Epidemie  estivo-autunnali  1897  e  1898. 


Giugno 

Luglio 

Agosto 

Settembre 

1 

Ottobre 

Novembre 

Condotta 

ApprovTÌgionam< 

rato  in  acqua  di 

o 

1 

1 

e 
o 
O 

o 

ss 

o 

su 

c3 

1 

o 

i3 

1 

o 

£ 

Condotta 

o 
8 

«a 

1 

O 

« 

o 

m 

1897 

Gasi  denunziati  (in  totale)  . 

2 

7 

16 

15 

25 

22 

23 

41 

21 

14 

20 

15 

Id.           (in  città).  . 

1 

4 

8 

11 

15 

16 

22 

17 

17 

10 

17 

12 

1898 

Gasi  denunziati  (in  totale)  . 

2 

3 

14 

4 

17 

15 

21 

29 

36 

56 

23 

29 

Id.           (in  città).    . 

1 

1 

11 

2 

15 

11 

19 

19 

34 

22 

18 

17 
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Quadro  XXVI.  —  Epidemia  autunnale  1900, 


• 

OtK 

Mesi  deiranno  1900 

Mesi  deiranno  1901 

Dbre 

Novembre 

Dicembre 

Gennaio 

Febbraio 

Marzo 

■ 

Approvvigionamento  in  acqua  di 

A 

n 

S 

5 

5 

3 

«• 

«• 

■¥» 

«• 

4 

♦* 

o 

A 

e 

A 

o 

A 

o 

e 

o 

o 

o 

Q 

•o 

g 

•o 

5 

•o 

14 

T3 

i 

•o 

M 

•o 

^ 

o 

a 

H 

s 

••s 

a 

e 

M 

a 

M 

• 

(in  totale)  . 

o 

£ 

5 

o 

l 

6 

£ 

5 

o 
0* 

o 

O 

Casi  denunziati 

12 

23 

52 

49 

19 

15 

9 

9 

3 

3 

2 

3 

Id. 

(in  città).    . 

12 

18 

36 

23 

16 

13 

4 

3 

2 

■  • 

1 

1 

Si  Tede  dunque  da  questi  quadri  che  realmente  raumenjto  dei 
casi  denunziati  persiste  anche  nella  sola  città,  indipendentemente 
dal  contributo  che  vi  possono  portare  i  casi  verificatisi  nel  suburbio 
e  nella  campagna;  che  permane  pure  la  maggiore  proporzione  dei 
casi  avvenuti  in  abitazioni  provviste  di  acqua  condotta  che  non  in 
quelle  alimentate  da  acqua  di  pozzo. 

A  giudicare  da  questi  dati,  si  parrebbe  autorizzati  a  ritenere 
che  queste  diverse  recrudescenze  epidemiche  siano,  se  non  in  tutto, 
almeno  in  parte,  di  origine  idrica  e  che  alla  loro  diffusione  abbia 
per  la  sua  parte  contribuito  anche  l'acqua  di  conduttura. 

Ma  non  si  può  non  notare  subito  che  l'andamento  di  queste 
recrudescenze  non  è  quale  ci  si  dovrebbe  a  rigore  attendere,  se 
esse  riconoscessero  per  causa  un  inquinamento  dell'acqua  della  con- 
dnttura  cittadina.  Infatti,  come  già  ho  osservato,  l'aumento  dei  casi 
incomincia  fin  dal  principio  dell'estate,  col  giugno  cioè,  e  va  gra- 
datamente salendo  nei  mesi  successivi  in  tutti  gli  anni  indistinta- 
mente; non  si  ha  un  vero  scoppio  brusco,  subitaneo  di  casi,  quale 
si  suole  verificare  nelle  epidemie,  anche  limitate,  di  origine  idrica 
in  dipendenza  dall'inquinamento  di  un'acqua  condotta,  la  quale 
necessariamente  deve  diffondere  l'infezione  contemporaneamente  per 
tutta  la  zona  che  essa  alimenta. 

Riguardo  a  quest'ultima  condizione,  indispensabile  per  poter 
ammettere  l'origine  idrica  di  qualunque  epidemia  cagionata  dalla 
contaminazione  in  massa  di  un'acqua  di  conduttura,  vediamo  che 
essa  nel  nostro  caso  manca  completamente,  se  distribuiamo  per 
distretti   1    casi    avvenuti^  in    abitazioni    allacciate   alla   conduttura 
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municipale^  stati  denunziati  nelle  tre  epoche  prese  in  esame,   come 
dimostra  questo  quadro: 

Quadro  XXTII. 


Dia 

t  r  e  tt  i    me 

idi  ci 

ar b  a  a  i 

9 

1 

2 

3 

4 

5 

6 

7 

8 

10 

1897:  luglio-novembre  . 

13 

8 

16 

12 

4 

3 

5 

7 

4 

•  • 

1898:  luglio-novembre  . 

16 

15 

17 

23 

9 

10' 

3 

1 

1 

9 

te 

1900-01  :  ottobre-gennaio 

14 

8 

12 

9' 

6 

6 

1 

2 

6 

4 

Esaminando  queste  cifre,  Tediamo  subito: 

1^  l'esiguità  delle  cifre  rispetto  ad  una  causa  di  diffusione 
cosi  generale  della  malattia,  quale  è  data  dalla  contaminazione  di 
un'acqua  di  conduttura,  esiguità  troppo  evidente  anche  se  si  tuoI 
tener  conto  dell'aggiunta,  che  col  calcolo  in  base  alla  mortalità 
media  specifica  per  tifo  si  potrebbe  fare  al  numero  dei  casi  denun- 
ziati ; 

2^  la  ripartizione  dei  casi  in  modo  ineguale  e  contraddittorio, 
nel  senso  che  distretti  alimentati  da  acqua  delia  stessa  provenienza 
e  conduttura,  come  ad  esempio  il  3^  e  4^  da  una  parte  e  il  7*^  e  9^ 
dall'altra  (acqua  della  Galleria  filtrante  dell' Anconella)  presentano 
differenze  enormi;  lo  stesso  dicasi  del  distretto  1^  e  del  10^,  alimen- 
tati da  due  acque,  e  cioè  da  quella  dell' Anconella  e  in  parte  dal- 
l'acqua di  sorgente  detta  di  Montereggi; 

3^  che  tale  ripartizione  è  in  perfetta  corrispondenza  con  la 
distribuzione  del  tifo  in  città,  come  mostrano  i  cartogrammi  relativi. 

Dal  complesso  di  questi  fatti  dunque  dobbiamo  ritenere-  che  i 
casi  di  tifo  avvenuti  in  abitazioni  provviste  di  acqua  condotta,  se 
pur  superiori  e  talora  non  poco,  a  quelli  verificatisi  in  abitazioni 
sprovviste  di  tale  acqua,  non  possono  farci  attribuire  la  malattia 
piuttosto  a  questo  mezzo  che  non  a  tutte  quelle  altre  cause,  che  nel 
loro  complesso  danno  la  fisionomia  dell'infezione  tifica  nella  sta- 
gione  estivo-autunnale. 

Che,  finalmente,  l'acqua  di  conduttura,  che  alimenta  Firenze^ 
non  abbia  avuto  nel  decennio  studiato  alcuna  parte  nella  propaga- 
zione del  tifo,  stanno  a  dimostrarlo  le  cifre  che  si  ottengono  quando 
paragoniamo  fra  di  loro  i  casi  di  tifo  verificatisi *per  una  parte  nel 
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perimetro  della  città,  e  per  l'altra  in  tutte  le  frazioni  del  suburbio 
e  campagna  sommati  insieme. 

È  evidente  che  se  l'acqua  potabile  fosse  compromessa  nella  dif- 
fusione del  tifo,  una  maggiore  proporzione  di  casi  si  dovrebbe  avere 
nel  perimetro  della  città,  come  quella  in  cui  l'acqua  stessa  è  mag- 
giormente consumata,  che  non  nel  suburbio  e  nella  campagna,  dove 
l'acqua  di  condotta  è  pochissimo  distribuita  nel  primo  e  manca 
assolutamente  nella  seconda. 

E  questo  confronto  è  esposto  nel  seguente  quadro,  in  cui  riporto 
i  casi  di  tifo  denunziati  nel  decennio,  ripartiti  per  città  e  circon- 
dario esterno,  in  cifre  assolute  e  relative  alla  popolazione  media  del 
decennio  : 

Quadro  XXVIII. 


ANNI 


Popolazione 

presente 

per  r  interno 

della  città 


Popolazione 

presente 

•    por 

il  circondario 

esterno 


Casi 

Casi 

Casi 

di   tifo 

dennnziati 

di    tifo 

denunziati 
nel 

per 

denunziati 

circon- 

10,000 

'  in  città 

dario 

abitanti 

esterno 

in  città 

Casi 

denunziati 

per 

10,000 

abitanti 

nel 
circon- 
dario 
esterno 


1S94 
1895 
J896 
1897 
1898 
1899 
1900 
1901 
1902 
1903 

Media  del  decennio 


•  -  •  •  • 

•  •  •  •  ■ 


134,917 
136,267 
137,471 
139,010 
140,601 
142,183 
Ì44,215 
146,712 
149,088 
151,882 

142,234 


53,990 
54,530 
55,011 
55,621 
56,264 
56,897 
57,710 
58,710 
59,660 
60,779 

56,917 


172 

52 

12.74 

119 

56 

8.73 

117 

.  « 

8.51 

243 

98 

17.48 

257 

107 

18.27 

206 

74 

14  48 

276 

132 

19.13 

184 

85 

12.54 

* 

198 

101 

13.28 

187 

74 

12.  31  ' 

195.9* 

82  5 

13  7 

9.63. 

10.26 

8.36 

irei 

19,01 
13.00 
22.87 
14.47 
16.92 
12.17 

14.4 


*  Sul  totale  di  2801  casi  potuti  raccogliere,  ne  mancano  qui  alcuni,  perchò  non  potuti  asse- 
•gnare  a  distretto. 

I>a  popolazione  per  i  singoli  anni  del  decennio  è  stata  calcolata,  per  1*  interno  della  città  e 
per  il  circondario  estemo,  smle  cifre  rilevate  in  occasione  del  censimento  del  10  febbraio  1901. 
Il  rilevamento  eseguito  nel  1001  ò  l'unico  cne  si  abbia  al  nostro  Ufficio  di  anagrafe  riguardo 
alla  distribusone  della  popolazione  per  frazioni,  centrale  e  periferiche.  * 


Qaeste  cifre  adunque  mostrano  che  il   circondario   esterno,   ali- 
mentato preferibilmente  con  acqua  di  pozzo,  ha  fornito  in   tutto   il 
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decorso  dei  dieci  anni  ultimi,  proporzionalmente  alla  popolazione, 
un  numero  di  casi  di  tifo  press'a  poco  eguale  alla  città;  e  ciò, 
mentre  è  in  contraddizione  con  quanto  generalmente  ai  ammette 
circa  la  maggior  diffusione  del  tifo  nei  grandi  centri  abitati  in  con- 
seguenza dell'addensamento  della  popolazione,  troverebbe  la  saa 
spiegazione  nelle  migliori  condizioni  locali  della  città  rispetto  al 
circondario  esterno,  dovute  principalmente  appunto  alla  provvista  di 
acqua  di  condotta,  alla  fognatura,  alle  disinfezioni. 

Ma  vi  ha  di  più;  e  se  osserviamo  patitamente  le  cifre  annuali 
forniteci  dal  quadro  suddetto,  possiamo  trovare  che  per  Tappanto 
nei  tre  anni  1897,  1898  e  1900,  in  cui  si  sarebbe  potuto,  sebbene  con 
molto  artificio,  tirare  in  causa  anche  l'approvvigionamento  di  acqua, 
le  denunzie  di  casi  di  tifo  pervenute  dal  circondario  esterno  hanno 
sempre  superato  (specialmente  nel  1900)  quelle  provenienti  dall'in- 
terno della  città,  contrariamente  a  quanto  si  sarebbe  dovuto  verifi- 
care se  in  quest'ultima  fosse  stata  compromessa,  anche  in  minima 
misura,  l'acqua  di  condotta. 

Sulla  scorta  di  tutti  questi  fatti  e  delle  considerazioni  che  se 
ne  deducono,  dobbiamo  dunque  concludere  che  l'acqua  di  conduttnra 
non  ha  avuto  alcuna  parte  nella  diffusione  del  tifo  in  Firenze,  .in 
tatto  il  periodo  studiato. 

Ma,  per  quanto  non  sia  neppure  stato  possibile  stabilire  un  rap- 
porto certo  ed  'evidente  fra  le  pioggie  a  nessuna  delle  recrudescenae 
•  estivo-autunnali  della  malattia,  solite  a  verificarsi  ogni  anno  im-* 
manrabilmentfì,  tuttavia  non  si  può  negare,  per  quello  che  concerne 
il  tifo  sporadico  in  ispecie,  che  l'acqua  adibita  per  gli  usi  domestici 
contribuisca  per  la  sua  parte  alla  diffusione  della  malattia.  Special- 
mente questo  deve  succedere  per  molti  pozzi,  la  cui  acqua,  una  volta 
inquinata  (e  ciò  non  può  non  essere  molto  facile,  data  la  nessuna  o 
poca  cura  con*  cui  sono  tenuti  ed  usati,  l'enorme  inquinamento  del 
terreno  in  cui  sono  scavati,  le  comunicazioni  immancabili,  come  esami 
chimici'  e  batteriologici  tutti  i  giorni  ci  dimostrano,  fra  essi  e  i  pozzi 
neri,  ecc.,  ecc.),  verrebbe  a  dare  origine  a  casi  di  infezione  localia- 
zati  a  qualche  abitazione,  a  poche  famiglie. 

Altrettanto  si  può  dire  al  riguardo  di  un  guasto  eventuale  in  an 
.  tratto  di  conduttura  dell'acqua  potabile  o  di  una  fontanella,  o  del-- 
l'eventuale  stabilirsi  di  una  pressione  negativa  in  qualche  tratto  di 
condotta  (fatto  che  succede  spessissimo  ad  esempio  nel  nostro  labo- 
ratorio per  la  scarsezza  dell'acqua)  o  altro  inconveniente  qualsiasi, 
per  cui  sia  resa  possibile  una  penetrazione,  per  infiltramento  o  per 
aspirazione,  di  materiale  inquinante  nell'acqua,  la  quale  lo   dlffon- 
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derebbe  così  in  uaa  zona  più  o  meno  limitata,  ma  sempre  ristretta,  * 
per  quello  che  ne  sappiamo. 

Per  ultimo  riporterò  qui,  relativamente  alla  contaminazione  delle 
acqae  di  pozzo,  alcune  osservazioni  state  accertate  nel  decennio.  • 

Diverse  piccole  epidemie  famigliari,  avvenute^  qua  o  là  in  anni 
diversi,  debbono  senza  alcun  dubbio,  dalle  indagini  state  fatte  per 
parte  dell'uffizio  di  igiene,  ascriversi  all'uso  di  acqua  di  pozzo  con- 
taminata; ad  esempio,  quelle  del  ^ttembre  1897  nell'Istituto  Demi- 
doff  (sei  casi)  e  in  una  casa  colonica  di  via  dei  Boccetlini,  presso  • 
Badia  (con  quattro  casi);  dell'ottobre  1898  di  via  Senese,  ai  numeri 
civici  attigui  87  e  89  (otto  e  sei  casi  rispettivamente)  ;  del  settembre 
1899,  pure  in  via  Senese  al  n.  101  (sette  casi)  ;  del  luglio  1900  nel 
Convento  della  Fantina  (con  dodici  casi). 

Oltre  a  questi  focolai  epidemici,  abbiamo  però  anche  lo  studio 
delle  cifre  sopra  esposte,  che  conforta  la  nostra  tesi,  doversi  non 
pochi  casi  sporadici  di  tifo  con  tutta  certezza  all'acqua  contaminata 
del  sottosuolo  cittadino. 

Ma  è  questa  sola  la  causa  del  tifo  in  Firenze?  Solamente  questa 
dobbiamo  invocare  quale  argomento  per  definire  la  fisionomia,  l'an- 
damento,  il  regime  dell'infezione  tifica  nella  nostra  città? 

* 
«  « 

Ed  eccoci  naturalmente  portati,  dalla  discussione  dei  dati  rac- 
colti e  delle  cifre  da  essi  ricavate,  di  fronte  alle  due  teorie  che 
oggi  si  contendono  il  campo  riguardo  alla  origine  e  alla  diffusione 
della  infezione  tifica:  la  teoria  idrica  e  la  teoria  contagionistica. 

Da  quanto  abbiamo  finora  veduto,  dobbiamo  senz'altro  escludere 
la  prima  di  esse  nello  spiegare  l'andamento  del  tifo  in  Fìi*enze,  non 
potendosi  ammettere  l'origine  idrica  qpme  una  causa  generale  del- 
rinsorgere  e  del  propagarsi  della  infezione,  ma  dovendo,  sulla  scorta 
dei  fatti,  limitare  l'azione  dell'acqua  inquinata  dei  pozzi  a  singole 
epidemie  localizzate  in  certi  punti  molto  limitati  (famiglie  o  gruppi 
di  poche  famiglie)  e,  in  maggior  misura,  a  singoli  casi  sporadici 
.di  tifo. 

Resta  la  seconda  teoria,  la  contagionistica,  con  la  quale  esclusi- 
vamente si  sono  potute  spiegare  delle  epidemie  anche  molto  estese, 
nelle  quali  l'acqua  di  alimentazione  non  aveva  in  modo  indubbio 
nessuna  parte  :  ad  esempio,  Tepidemia  del  circondario  diJBeuthen  0/S. 
in  Germania,  recentemente  descritta  dal  Noetel.     . 

Ma,   più  che   per  spiegare    una   epidemia,  questa   teoria  vale  a 
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darci  ragione  deirandamento  del  tifo  endemico  di  una  località,  a 
spiegarcene  1  caratteri,  la  fisionomia.  Essa  ci  spiega  come' molte 
città,  pur  dotSite  di  ottima  e  copiosissima  acqna,  pure  fomite  di  una 
fognatura  quanto  mai  estesa  e  ben  funzionante,  vedano  tuttavia  nel 
loro  seno  perdurare  ostinatamente  il  tifo  in  una  misura  considere- 
vole: in  queste  condizioni  è  appunto  Boma. 

Con  la  teoria  contagionlstica  soltanto  si  può  spiegare  Fanda- 
mento  normale  del  tifo  in  Firenzj,  come  l'esame  delle  cifre  e  dei 
dati  surrìportati  ampiamente  ci  dimostra. 

Una  semplice  occhiata  ai  cartogrammi  della  morbilità  e  mortalità 
ci  mostra  che  i  distretti  più  colpiti  sono  il  1^  e  il  3^  a  preferezuui. 
il  4°  e  il  9^.  Prendiamo  dunque  a  soggetto  di  uno  studio  un  po'  par- 
ticolareggiato qualcuno  di  essi^  ad  esempio  i  primi  due  che  sono 
limitrofi. 

Perchè  questo  maggiore  tributo  pagato  alllnfezione  tifica  dai 
due  distretti? 

Abbiamo  già  assolutamente  esclusa  l'origine  idrica,  almeno  come 
causa  generale  unica  o  anche  principale;  vediamo  dunque  quali 
altri  fattori  si  possano  invocare  a  spiegazione  del  fatto. 

Se  gettiamo  uno  sguardo  sulla  carta  n.  4,  in  cui  ho  segnato  i  casi 
di  morte  per  tifò  avvenuti  nel  decennio  e  la  canalizzazione  del- 
l'acqua potabile,  un  fatto  ci  colpisce  subito:  ed  è  il  fitto  intreccio 
di  strade  e  i^iraducole  nei  due  distretti  indicati,  la  qual  cosa  denota 
l'addensamento  della  popolazione  che  in  essi  si  verifica  più  che 
altrove. 

Se  poi  prendiamo  in  esame  una  carta  in  cui  sia  tracciata  la 
rete  della  fognatura  cittadina,  possiamo  altresì  osservare  che  ap- 
punto in  questi  due  distretti  vi  è  predominanza  assoluta  dell'antica 
rete  di  fogne  datanti  da  moltissimi  anni  e  in  uno  stato  tutt'altro 
che  lodevole,  come  tosto  vedremo. 

[Nella  zona  più  colpita  dal  tifo,  infatti,  compresa  fra  ria  Calzaioli  e  il 
viale  Carlo  Alberto,  dall'Arno  alle  vie  dell'Orivolo,  Pietrapiana  e  Borgo  la* 
Croce,  di  fognatura  nuova  non  vi  sono  che  ben  pochi  tratti,  quali  la  via  del 
Corso  e  la  metà  di  via  del  Proconsolo,  dall'incrocio  con  la  precedente  alla 
piazza  d&l  Duomo,  Borgo  degli  Albizi,  Borgo  dei  Greci,  via  del  Mercatino 
di  San  Piero,  via  dei  Leoni  e  dei  Castellani,  vìa  de*  Pandolf ini  nel  tratta 
che  va  da  via  del  Mercatino  a  via  G,  Verdi,  le  vie  G.  Verdi  e  dei  Benci, 
piazza  Santa  Croce,  la  via  da  Verrazzano  e  dell'Agnolo,  via  de'Macci<, 
via  de'  Malcontenti  e  dei  Tintori,  ossia  in  tutto  circa  metri  4675  solamej^te» 
un  nulla  di  fronte  a  tutto  lo  sviluppo  stradale  di  questi  quartieri  (1). 


(1)  Dati  attinti  direttamente  air  ufficio  tecnico  del  Comune. 
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Di  queste  nuove  fogne  la  maggior  parte  risalgono  a  10  o  12  e  più 
anni  fa;  qualche  piccolo  tratto  è  stato  eseguito  solo  in  questi  ultimi 
5  anni, 

Le  fogne  della  rete  antica  (la  nuova  fognatura  essendo  stata 
approvata  nel  1873),  sono  superficiali,  di  forma  rettangolare,  di  di* 
mensioni  molto  piccole,  mal  coordinate  fra  loro,  ricche  di  cretti  e 
fenditore;  non  avevano  altro  scopo  che  di  versare  in  Arno  le  acque 
meteoriche  (Y.  la  pubblicazione  ufficiale  del  dott.  L.  Castelli  del- 
Tufficio  d'igiene  municipale:  La  popolazione  e  la  mortalità  del  cen- 
tennio 1791-1890:  stadi  e  rapporti  con  la  salute  pubblica  nel  biennio 
1891-1892),  La  fognatura  anche  attualmente,  del  resto,  non  serve 
che  per  lo  scolo  delle  acque  di  pioggia  ed  in  parte  per  quello  delle 
acque  domestiche  (Y.  Annuario  statistico  del  comune  di  Firenze  per 
il  1903).  Nei  canali  sotterranei,  ove  circola  di  continuo  l'acqua,  è 
permessa  l'immissione  delle  materie  escrementizie  passanti  per  fossa 
Mouras  o  fossa  mobile.  Ma  si  noti  che  ogni  giorno  il  personale 
dell'ufficio  tecnico  ha  occasione  di  riscontrare,  nelle  ispezioni  che 
vengono  eseguite,  dei  pozzi  neri  comuni  a  sfioratore  ;  e  non  è  escluso 
dai  Buoi  componenti  il  dubbio  fondatissimo  che  ci  siano  tuttora, 
nel  vecchio  centro  specialmente,  dei  pozzi  a  smaltitoio,  sebbene  ri- 
gorosamente proibiti. 

In  questi  due  distretti,  finalmente,  la  vita  cittadina  si  esplica  da 
secoli  e  secoli,  in  condizioni  fino  a  pochi  anni  addietro  tutt'altro 
che  igieniche;  e  non  è  a  dire  quale  inquinamento  presenti  in  essi 
il  sottosuolo.  Basta  il  pensare  che  mancavano  latrine  pubbliche  e 
ne  facevano  le  veci  tutti  i  vicoli  stretti  ed  oscuri  così  trequenti  nel 
eentro  della  città;  mancavano  od  erano  insufficienti,  oltreché  in 
pessimo  stato,  le  fogne,  che  spesso  producevano  allagamenti  per  ri- 
gurgito ;  non  erano  incanalate  le  acque  piovane  ;  dei  pozzi  neri  nes- 
suno era  a  perfetta  tenuta,  ma  tutti  costruiti  in  semplice  muratura  ; 
in  gran  parte  erano  in  uso  gli  smaltitoi.  E  in  questo  sottosuolo 
sono  scavati  i  pozzi  che  tuttora  alimentano  una  discreta  parte  della 
popolazione  nei  due  distretti  in  parola. 

Ho  detto  che  nei  due  distretti  centrali  1^  e  3^  si  addensa  mag- 
giormente che  per  tutto  altrove  la  popolazione,  e  specialmente  nel 
distretto  3"^,  composto  nella  grande  maggioranza   di   povera    gente. 

Il  confronto  tra  questi  due  distretti  con  i  limitrofi  2,  5  e  6,  in 
rigaardo  alla  densità  di  popolazione^  riescirebbe  a  questo  proposito 
molto  istruttivo.  Ho  perciò  voluto  farlo,  servendomi  dei  seguenti 
criteri  e  dati,  in  mancanza  (come  ho  detto  più  sopra)  di  dati  stati- 
stici  diretti  suUa  popolazione  dei  distretti,  nonché  di  dati  sulla  su- 
perficie loro. 
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L'Annuario  statistico  per  il  1903  sopra  citato  porta  in  un  quadro  la 
popolazione  presente  censita  al  10  febbraio  1901,  distinta  per  parrocchie. 
Servendomi  di  questo  quadro,  io  ho  riunito  insieme  tutte  le  parrocchie  ap- 
partenenti ad  uno  stesso  distretto  medico,  e  per  quelle  divise  in  due  distretti 
ho  pure  divìso  la  popolazione  loro  assegnata  in  parti  proporzionali,  valen- 
domi di  indicazioni  attinte  alle  parrocchie  stesse;  cosicché  ho  potuto,  per 
lo  meno  in  modo  approssimativo,  ottenere  la  popolazione  dei  distretti  cosi 
ricostruiti,  riferita  al  censimento  del  10  febbraio  1901,  e  con  una  semplice 
proporzione  Tho  riportata  alla  media  del  decennio.  La  loro  superficie  ho  ri- 
cavato con  molta  approssimazione  da  misure  eseguite  su  di  una  carta  to- 
pografica, su  cui  avevo  tracciato  i  limiti  dei  distretti  stessi. 

I  risultati  ottenuti  relativamente  a  due  dei  distretti  più  colpiti 
(1  e  3)  e  altri  dei  meno  colpiti  e  limitrofi  (2,  5  e  6),  sono  esposti 
nel  quadro  seguente: 

Quadro  XXIX. 


Distrotti   medi  ci 

1 

3 

2 

5 

6 

Superficie  approssimativa  .   .  .   Ettari 

49 

23 

58 

105 

134 

Popolazione   approssimativa  (media  del 
decennio). 

17,756 

12,008 

14,122 

13,670 

18,342 

Densità  di  popolazione  per  ettaro.   .   . 

362. 3 

522.1 

243.4 

130.0 

137.5 

Casi  di  tifo  per  10,000  abitanti  (media 
annua). 

15.09 

23.56 

11.04 

12.07 

10.19 

Morti  di  tifo  per  10,000  abitanti  (media 
annua). 

3.38 

4  91 

2.47 

2.48 

2.51 

Quello  che  ci  colpisce  in  questo  quadro  è  la  correlazione  che 
evidentemente  esiste  fra  l'addensamento  di  popolazione  e  la  maggior 
morbilità  e  mortalità  per  tifo.  Infatti,  nei  distretti  più  colpiti  (1  e  3) 
l'addensamento  è  maggiore  (da  362  a  522  abitanti  per  ettaro);  in 
quelli  meno  colpiti,  anche  l'addensamento  della  popolazione  è  assai 
minore,  e  cioè  di  243  abitanti  per  ettaro  nel  distretto  2  e  soltanto 
di  130  e  137  nei  distretti  5  e  6.  E  in  relazione  con  queste  cifre, 
stanno  i  casi  di  tifo  denunziati  (che,  ripeto,  possono  dare  unMdea 
approssimativa  esatta,  per  quanto  siano  inferiori  al  vero  numero 
dei  casi  yerificatisi),  e  più  che  altro  i  casi  di  morte  per  tifo  avve- 
nuti nei  singoli  distretti  messi  a  confronto;  e  cosi,  mentre  nei  due 
distretti  1  e  3  si  hanno  cifro  di  morbilità  di  16  e  23  per  10,000  abi- 
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tanti  e  dì  mortalità  di  3,4  e  5  circa,  come  media  annua  calcolata 
sul  decennio,  negli  altri  distretti  invece  (2, 5  e  6)  la  morbilità  oscilla 
dal  10  al  12  circa  per  10,000  abitanti  e  la  mortalità  intomo  al 
2. 5  circa. 

Da  notare  ancora  in  questo  prospetto  è  il  maggiore  contributo 
che  dà  all'infezione  tifica  il  distretto  B,  anche  sopra  il  limitrofo  di- 
stretto 1  ;  e  ciò  in  relazione  coU'addensamento  anche  maggiore  della 
popolazione,  la  maggior  miseria,  le  condizioni  generali  più  infelici 
e  più  antigieniche.  Per  contro,  il  minore  affollamento,  le  maggiori 
aree  stradali  e  quelle  adibite  a  piazze,  giardini,  ecc.,  le  costruzioni 
più  recenti,  la  nuova  fognatura  e  la  canalizzazione  generalizzata 
negli  altri  distretti,  specialmente  in  quelli  della  periferia  sulla  de- 
stra dell'Arno,  portano  con  so  la  minore  morbilità  e  mortalità. 

Questo  ci  dimostrano  le  cifre  suesposte  per  i  distretti  2,  5  e  6  e 
altrettanto  fa  il  semplice  esame  della  carta  della  ripartizione  delle 
morti  per  tifo  nel  decennio  e  della  conduttura  dell'acqua  potabile. 

E  se  nel  distretto  2  e  analogamente  ad  esso  e  in  maggior  mi- 
sura, nel  distretto  4,  possiamo  notare  un  qualche  focolaio  di  certa 
importanza  dell'infezione  tifica,  questo  si  riscontra  a  preferenza  in 
quelle  strade  dei  due  distretti  in  parola,  costituite  da  gruppi  di  abi- 
tazioni antiche  e  affollate,  popolate  da  povera  gente,  con  un  sotto- 
suolo in  cattive  condizioni,  con  fognatura  antica,  oppure  in  istrado 
in  cni  esistono  forti  agglomerazioni  di  individui,  come  caserme,  ri- 
coveri, ospedali.  A  misura  che  ci  si  allontana  dal  centro  verso  la 
periferia  della  città,  i  casi  d'infezione  in  essi  si  diradano. 

Né  a  questo  principio  generale  contraddice  quanto  mostra  la  carta  n.  4, 
nella  quale  si  possono  osservare  nel  distretto  4  tre  focolai  importanti  pre- 
cisamente alla  periferia,  proprio  sui  viali  di  cintura  o  ben  vicino  :  uno  cioè 
snl  viale  Filippo  Strozzi  presso  la  Fortezza  da  Basso,  Taltro  in  cima  di 
via  San  Gallo  presso  piazza  Cavour  e  il  terzo  nella  stessa  via  di  San  Gallo, 
a  poca  distanza  dal  precedente  e  dal  viale  Principessa  Margherita.  19'el 
primo  caso  si  tratta  di  una  caselma  (10^  reggimento  artiglieria)  ;  il  secondo 
focolaio  è  dato  dall'Ospedale  militare,  in  cui  si  ebbero  diversi  casi  intemi, 
da  un  lato  della  strada  e  dall'altro  dall'Istituto  delle  Mantellate;  il  terzo 
ponto  rammentato  è  FOspedale  di  Bonifazio,  che  ricovera  cronici,  oftalmici 
e  tubercolosi,  ed  ebbe  pure  diversi  casi  interni.  I^el  distretto  7  si  vede  pure 
un  focolaio  verso  il  viale  Principe  Umberto  o  cioè  nell'ultimo  tratto  di 
Tia  della  Scala  :  orbene,  qui  ha  sede  il  3®  reggimento  genio,  che  nel  periodo 
studiato  ha  fornito  un  discreto  numero  di  ammalati  di  tifo  con  due  morti  ; 
e  altri  casi,  pure  con  due  morti,  si  sono  avuti  in  un'abitazione  attigua  alla 
caserma. 

n  maggior  tributo  pagato  al  tifo  sta  poi  in  relazione,  come  è 
ben  naturale,    con   la    maggiore    mortalità  generale  che  si  verifica 


—  276  — 

nei  centri  più  affollati.  Se  diamo,  infatti,  uno  sguardo  alle  cifre  di 
mortalità  generale  ripartita  per  strade,  possiamo  osservare  che  le 
più  alte  sono  in  generale  raggiunte  là  appunto  dove  la  popolazione 
è  più  densa  ;  opperò,  sempre  prendendo  in  esame  i  distretti  1  e  3  in 
confronto  col  2,  4,  5  e  6,  a  preferenza  nei  primi  due  rispetto 
agli  altri. 

Per  avere  però  un  prospetto  di  questa  fatta  mi  sarebbero  occorsi  molti 
dati  richiedenti  un  lavoro  lungo  e  laborioso  per  parte  dell'ufficio  di  anagrafe, 
cosa  che  non  ho  ardito  di  richiedere  ;  ma,  tanto  per  avere  un'idea  di  quello 
che  in  realtà  si  verifica,  possono  servire  le  cifre  ricavate  dalla  relazione 
già  citata  del  dott.  Castelli,  relative  alla  popolazione  residente  in  Firenze 
al  31  agosto  1892,  desunta  dagli  stati  di  famiglia  esistenti  nell'ufficio  di 
anagrafe  e  distribuita  per  ciascuna  strada  (prospetto  5%  a  pag.  100),  divisa 
in  stabili  e  famiglie.  Facendo,  sulla  scorta  di  questi  dati,  la  percentuale  di 
abitanti  per  gli  stabili  di  una  data  strada,  si  ottiene  come  risultato  un  mag- 
giore affollamento  in  genere  nel  distretto  3  e  nell'I,  in  confronto  dei  distretti 
limitrofi  2,  4,  5  e  6;  in  relazione  al  quale  affollamento  sta  la  maggiore  mor- 
talità delle  strade  più  dense  di  popolazione  in  paragone  con  quelle  che  si 
presentano  meno  affollate. 

Cosi,  per  esempio,  fra  le  vie  che  mostrano  maggiore  addensamento  di 
popolazione  nel  3^  distretto,  ci  sono  : 

hi  via  dell'Agnolo  col  21. 6  %  di  abitanU  per  stabile  e  il  15. 5  7oo  ^ 
mortalità  generale; 

la  via  Borgo  Allegri  col  23«  7  %  di  abitanti  per  stabile  e  il  15  ""^^  di 
mortalità  generale  ; 

la  via  dei  Pepi  col  21. 3  %  di  abitanti  per  stabile  e  il  12  7^0  di  mor- 
talità  generale  ; 

la  via  dei  Macci  col  18. 3  %  di  abitanti  per  stabile  e  il  14. 1  7<,o  ^ 
mortalità  generale,  ecc.,  e  queste  vie  sono  appunto  quelle  che  si  mostrano 
più  colpite  dal  tifo. 

Che  se  via  Ghibellina,  via  de'  Malcontenti,  il  Corso  dei  Tintori,  mo- 
strano con  un  affollamento  assai  minore  (17.7,  14.5,  14.2)  una  mortaUtà 
generale  molto  forte  (dal  17  al  26  ^/^o)  e  una  mortalità  per  tifo  delle  più 
alte,  si  deve  tener  presente  il  fatto  che  in  via  Ghibellina  vi  è  la  Prigione 
delle  Murate,  in  via  de' Malcontenti  la  Pia  Casa  di  lavoro  e  parecchi  altri 
ricoveri,  in  Corso  dei  Tintori  parecchie  caserme,  locali  tutti  densissimi  di 
popolazione,  e  che  danno  quasi  da  soli  tali  quozienti  di  mortalità. 

Ed  ora,  esaminando  un  po'  più  dawicino  la  carta  della  distribu- 
zione dell'acqua  potabile  municipale  (ultimo  punto  che  ci  resta  da 
considerare  di  quelli  enunciati),  vediamo  che  la  conduttura  non  è 
in  rapporto  alcuno  con  la  ripartizione  dei  casi  di  tifo,  come  del  resto 
le  cifre  già  avevano  dimostrato. 

U  maggior  numero  dei  casi  di  tifo  potuti  appurare  nel  decennio, 
il  maggior  numero  dei  morti,  si  riscontrano   indifferentemente  per 
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riguardo  airapproYTÌgionamento  di  acqua  in  tutte  le  strade  dei 
quartieri  più  affollati,  unicamente  in* ragione  dell'addensamento 
della  popolazione,  come  sopra  abbiamo  veduto.  È  perciò  che  nella 
carta  n.  4  possiamo  osservare  il  maggior  numero  di,  casi  di  morte 
segnati  nei  distretti  1,  3,  9,  parte  del  4,  tatti  corrispondenti  alla 
parte  più  affollata  e  più  antica  della  città,  mentre  le  zone  perife* 
riche  nuove  sulla  destra  dell'Arno  si  mostrano  ben  poco  colpite, 
nonostante  i  nuovi  quartieri  siano  tutti  completamente  o  quasi  ca- 
naliflzati.  Che  se  l'acqua  di  conduttura  fosse  in  qualche  modo  com* 
promessa  nella  diffasione  del  tifo,  si  dovrebbe  avere,  per  lo  meno 
nella  stessa  misura,  l'infezione  tifica  anche  in  questi  quartieri, 
dove  l'acqua  municipale  è  in  maggior  copia  distribuita  e  con- 
sumata. 

Nel  quadro  che  segue  ho  riunito,  a  dimostrazione  di  quanto  sopra  ho 
esposto,  un.  certo  numero  di  strade  prese  fra  quelle  del  centro,  nelle  quali 
esiste  il  maggior  numero  di  concessioni  d'acqua  potabile  ai  privati  e  altre, 
pure  del  centro,  prive  di  canalizzazione  in  tutto  o  in  parte;  a  ciascuna  di 
esse  ho  messo  allato  il  numero  delle  concessioni  d'acqua  ai  privati;  il  nu- 
mero degli  stabili  che  le  compongono;  per  ogni  stabile  la  percentuale  di 
abitanti,  riferendomi  perciò  alle  cifre  della  relazione  Castelli;  finalmente  il 
numero  dei  malati  e  morti  per  tifo  nel  decennio  in  cifre  assolute  e  per- 
centuali. 

Avverto  ancora  che  i  dati  relativi  alla  canalizzazione  e  concessioni  di 
acqua  ai  privati  mi  sono  stati  fomiti  dal  servizio  dell'acqua  potabile  mu- 
nicipale. 

Ed  ecco  quello  che  tale  prospetto  ci  dimostra: 
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Si  vede  danque  da  queste  cifre  che  la  differenza  in  totale  fra 
vie  completamente  canalizsate  e  con  gran  numero  di  concessioni  di 
acqua  ai  priratì  e  vie  non  <5^nalizzate  affatto  o  ben  poco  e  quindi 
senza  o  con  scarse  concessióni  di  acqua,  non  è  grande  per  quello 
che  riflette  morbilità  e  mortalità  per  tifo,  le  quali  al  contrario  sono 
in  rapporto  piuttosto  colla  densità  di  popolazione;  e  non  solo,  ma 
dobbiamo  osservare  anche  il  fatto  che  due  fra  le  vie  canalizzate 
che  danno  maggiore  morbilità  e  mortalità  sono  precisamente  quelle 
già  più  sopra  accennate,  dei  Tintori  e  dei  Malcontenti,  la  prima 
con  due  caserme,  la  seconda  con  diversi  ricoveri  e  la  Pia  Casa  di 
lavoro.  Se  togliamo  queste  due  strade  dal  totale  e  facciamo  la  media 
sulle  altre  (che  meglio  si  prestano  ad  un  confronto  per  non  avere 
simili  locali  di  densa  popolazione  e  in  condizioni  speciali  di  tenore 
di  vita)^  vediamo  sparire  la  lieve  differenza  in  più  non  solo,  ma 
scendere  morbilità  e  mortalità  al  disotto  di  quelle  delle  vie  non 
canalizzate;  poiché,  infatti,  la  morbilità  da  34.4%  scende  a  24. 9  e 
la  mortalità  dal  7.8  si  riduce  al  4.6  %. 

♦  • 

Da  quanto  ho  esposto,  risulta  adunque  che  la  febbre  tifoide  è 
in  quest'ultimo  decennio  notevolmente  scemata  in  Firenze,  ridncen- 
dosi  la  mortalità  per  essa  da  7.  88  a  3. 16  per  10,000  abitanti. 

Tale  mortalità  è  «però  sempre  troppo  elevata.  Infatti,  parago- 
nando la  nostra  città  con  le  principali  città  italiane  ed  estere,  ab- 
biamo che  Firenze  occupa  in  Italia  il  terzo  posto  nella  scala  della 
mortalità  per  tifo,  essendo  oggi  superata  soltanto  da  Milano  e  da 
Roma;  nel  confronto  poi  con  le  principali  città  estere  europee,  è 
lasciata  indietro  solamente  da  Madrid. 

Questo  ci  dimostra  il  seguente  quadro,  che  dà  la  mortalità  per 
tifo  relativa  a  100,000  abitanti,  quale  è  risultata  nel  quinquen^ 
nio  1899-903;  le  cui  cifre  io  ho  ricavato  dall'accuratissima  e  docu- 
mentata pubblicazione  statistica  della  città  di  Amsterdam  per  il  1904  : 
Statisiiek  (hr  Bevolking  van  Amsterdam  en  eenige  voorname  ateden  der 
wereld  in  de  jaren  1899-1903;  accanto  vi  ho  messo,  per  confronto 
dei  progressi,  rispettivamente  fatti  da  ognuna  delle  città  elencate, 
nella  lotta  contro  il  tifo,  le  cifre  indicanti  la  mortalità  nel  quin- 
quennio 1881-85  per  le  città  estere  e  nel 'quadriennio  1881-84  per  le 
città  italiane,  ricavate  dalla  pubblicazione  del  1886  della  Direzione 
generale  della  statistica  del  Begno:  Risultati  dell* inchiesta  sulle 
condizioni  igieniche  e  sanitarie  del  Regno. 

19— A 
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Quadro  XXXI.  —  Mortalità  per  tifo  delle  principali  città  italiane  ed  estere, 

(1899-903;  1881-85). 


CITTÀ.  ITALIANE 


1899-003 

Morti 

per  100,000 

abitanti 


1881-84 


Morti 

per  100,000 

abitanti 


CITTÀ   ESTERE 


1899^906 

Morti 

per  100,000 

abitanti 


1841-85 

Morti 

per  100.000 

abitanti 


Milano 


Roma. 


Firenze 


Bologna  *  . 
Venezia  **. 


Genova 
Torino  . 
Napoli 
Palermo. 


46.00 

90.00 

41.02 

44.00 

30.38 

60.00 

28.30 

68.00 

25.10 

57.00 

21.34 

55.00 

21.04 

91.00 

13.88 

78.00 

11.14 

131.00 

Madrid 

Parigi 

Bruxelles 

Londra. 

Budapest 

Amsterdam .... 

Zurigo 

Dresda 

Vienna 

BerHno 

Monaco 


55.28 

72.00 

22.58 

92. 00 

17.20 

29.00 

13.54 

24.00 

13.40 

40.00 

9.68 

21.00 

7.92 

•  21.00 

5.62 

19.00 

4.72 

18.00 

4.12 

31. 00 

4.08 

18.00 

*  Media  del  triennio  1899-001-90S.  —  **  Media  del  quadriennio  1899-902. 


I  vantaggi  adunque  conseguiti  finora,  che  effettivamente  non 
sono  piccoli  né  da  disprezzarsi,  ci  debbono  sempre  maggiormente 
spronare  a  mettere  in  opera  quanto  è  da  noi  per  continuare  ad 
abbassare  ancora  il  quoziente  di  mortalità  specifica,  suscettibile  tut- 
tavia di  forte  diminuzione. 

I  provvedimenti  da  prendere  a  quest'uopo  sono  molti  ;  e  riguardo 
ad  essi  le  due  teorie,  che  dividono  gli  epidemiologi,  debbono  scom- 
parire per  fondersi  in  un  unico  insieme,  da  cui  derivare  il  codice 
delle  misure  destinate  a  combattere  l'infezione  tifica. 

La  lotta  contro  di  questa  deve  dunque  farsi  prendendo  di  mira, 
da  un  lato  il  germe  che  origina  la  malattia  per  distruggerlo  nella 
misura  del  possibile,  dall'altro  rendendogli  l'ambiente  il  meno  pro- 
pizio alla  sua  vita  fuori  dell'organismo  ammalato  e  alla  sua  diffu- 
sione, e  garantendo  questo  ambiente  da  ogni  inquinamento. 

II  maggior  pericolo,  invero,  per  la  diffusione  della  febbre  tifoide 
è  rappresentato  dall'ammalato,  per  mezzo  dei  rapporti  più  o  meno, 
diretti  che  esso  ha  con  gli  altri  individui. 
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ElfettiTamente,  dalle  cognizioni  ohe  abbiamo  sai  bacillo  di  Eberth,  dob- 
biamo ritenerlo  probabilmente  come  un  parassita  obbligato  e  incapace,  per 
qnello  che  oggi  si  sa,  di  resistere  per  molto  tempo  nell'ambiente  esterno, 
specialmente  senza  perdere  del  suo  potere  patogeno.  É  vero  che  si  è  creduto 
fino  a  non  molto  tempo  fa  che  il  bacillo  del  tifo  potesse  vivere  lunghi  mesi 
nelle  acque,  e  più  ancora  nel  terreno;  ma  oggi  è  provato  al  contrario  che 
esso  resiste  nell'acqua  assai  poco,  tanto  che  da  essa  ben  difficilmente  si  può 
isolare  e  soltanto  in  quei  casi  in  cui  vi  pervenga  in  modo  per  cosi  dire 
continuo,  ^el  terreno  pure,  sebbene  in  questo  mezzo  la  sua  resistenza  sia 
molto  maggiore  che  nell'acqua,  il  bacillo  del  tifo  non  vivrebbe  più  di  alcuni 
mesi  nelle  migliori  circostanze,  poche  settimane  per  lo  più.  Sensibilissimo 
al  disseccamento,  resiste  invece  molto  nelle  materie  fecali,  perchè  queste 
offrono  una  grande  difficoltà  ad  essere  essiccate,  ed  a  questo  fatto  è  dovuta 
la  sua  resistenza  nel  terreno,  in  cui  perviene  per  la  massima  parte  appunto 
per  mezzo  delle  materie  fecali  dei  malati. 

Che  il  bacillo  del  tifo  possa  vivere  nell'ambiente  estemo  una  lunga  vita 
saprofitica  senza  perdere  delle  sue  proprietà  patogene  o  mantenendosi  ca- 
pace di  riacquistarle  a  un  dato  momento,  oggi  allo  stato  delle  nostre  cogni- 
zioni non  si  può  ammettere. 

Troppo  poco  sappiamo  dei  rapporti  che  si  passano  fra  specie  di  micror- 
ganismi patogeni  e  simili  non  patogeni  molto  diffuse  ;  dimodoché  per  quanto 
verosimili  appaiano  tali  relazioni,  che  renderebbero  assai  facile  a  spiegarsi 
l'origine  autoctona  di  una  infezione,  altrettanto  scarse  e  mancanti  sono  le 
prove  che  possiamo  addurre  a  sostegno  di  una  tale  ipotesi. 

ijo  stesso  Koch,  che  prima  riteneva  il  bacillo  del  tifo  capace  appunto 
di  vivere  lungamente  quale  saprofita  nell'acqua  e  più  ancora  nel  terreno, 
dove  si  sarebbe  in  certe  condizioni  potuto  anche  moltiplicare,  oggi  ha  com- 
pletamente cambiato   di  parere;   e   paragona   per  questo  lato  il  bacillo  del 

tifo  al  vibrione  colerigeno. 

« 

Per  la  prima  parte  dei  provvedimenti  adunque,  data  la  grande 
parte  che  spetta  al  malato  come  sorgente  e  veicolo  d'infezione, 
occorrerà  anzitutto  ottenere  dai  medici  curanti  la  denunzia  di  tutti 
i  casi  di  tifo,  non  solo  di  quelli  dichiarati  e  indubbi,  ma  anche  di 
quelli  sospetti  e  dei  casi  lievissimi,  che  ora  passano  tutti  o  quasi 
ignorati,  per  potere,  previe  le  ricerche  di  laboratorio  che  del  caso, 
procedere  all'isolamento  del  tifoso  e  ad  una  rigorosa,  continua  disin- 
fezione di  tutto  ciò  che  da  esso  proviene  e  con  esso  ha  avuto 
contatto,  quindi  in  modo   speciale    le    feci,    le   urine,   gli   sputi,  le 

•  biancherie  di  dosso,  di  letto,  gli  oggetti  d'uso,  ecc.,  ecc.,  perchè  tutti 
possono  essere  veicoli  di  diffusione  della  malattia. 

A  causa  del  nessun  isolamento  in  cui  è  tenuto  generalmente  il 
tifoso,  specie  nelle  t^ase  della  pòvera  gente,  si  verificano  molti  casi 
della  malattia  nelle  persone  che  con  lui  coabitano  o  che  hanno  dei 

/-apporti  con  lui  o  con  la  famiglia,  dando  origine    ad   epidemie  fa- 
migliari, che  costituiscono  quella  che  gli  inglesi  chiamano  sick-room 
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infection^  di  cui  sono  stati  riportati  moltissimi  casi,  partìcolarniente 
in  Inghilterra  (Peck,  Borntrttger,  ecc.). 

Ma  non  si  creda  che  siano  difficili  a  verificarsi  delie  epidemie  famigliari 
da  puro  contagio  nelle  classi  più  alte  delia  società,  nelle  case  delle  persone 
ricche,  che  hanno  a  loro  disposizione  per  assistere  un  malato  e  infermieri  e 
persone  di  servìzio,  che  alloggiano  in  quartieri  ampi  e  spaziosi,  dove  non  si 
può  certo  parlare  di  affollamento,  nò  di  mancanza  di  luce  o  di  aria,  dove 
nulla  manca  di  ciò  che  può  occorrere  alla  vita,  non  dal  solo  punto  di  vista 
del  necessario  ma  anche  del  superfluo  :  anche  in  queste  case  di  privilegiati, 
quando  vi  sia  un  tifoso,  non  è  rara^  ripeto,  la  propagazione  delia  malattia 
a  due  0  tre  persone  di  famiglia  per  mezzo  esclusivo  del  puro  contado  ;  e 
difficilmente  si  troverà  un  medico  che  non  abbia  potuto  osservare  di  tali 
casi. 

Non  è  così  rara,  come  in  generale  si  crede,  la  infezione  con- 
tratta negli  ospedali  per  puro  contagio,  e  che  si  potrebbe  evitare 
vegliando  ad  avere  una  rigorosa  pulizia  delle  latrine  e  dei  vasi  * 
che  servono  ai  tifosi  e  alla  disinfezione  metodica  degli  oggetti  che 
hanno  servito  al  loro  uso,  non  esclusi  nemmeno  1  termometri  clinici 
e  le  cannule  per  clisteri,  stati  riscontrati  essi  pure  quali  veicoli  di 
tifo  (Bormans,  Bard  e  Péhu,  Ghuinon,  ecc.).  Cosi,  per  esempio,  nel 
corso  del  decennio  studiato,  oltre  a  numerose  osservazioni  registnte 
di  casi  avvenuti  nella  stessa  famiglia  a  intervalli  di  parecchiie  set- 
timane r  uno  dall'altro,  e  dopo  il  primo  verificatosi,  e  quindi  non 
suscettibili  di  essere  ascritti  ad  altra  causa  che  a  quella  del  con- 
tagio, diretto  o  mediato,  ricorderè  i  casi  interni  di  alcuni  ospedali. 
In  S.  Maria  Nuova  si  registrarono  nel  decennio  25  casi  intemi, 
quasi  tutti  nel  personale  di  assistenza,  specie  nelle  serventi  (ad  ec- 
cezione di  pochi),  con  quattro  morti;  nel  settembre  1894  si  ebbero 
tre  casi  e  pure  tre  casi  nell'ottobre  del  1897.  Quattro  casi  interni 
(seguiti  da  morte)  si  ebbero  tra  i  cronici  dell'ospedale  di  Bonifazio. 
Il  personale  di  assistenza  dell'ospedale  militare  diede  dieci  casi  in- 
terni, di  cui  tre  seguiti  da  morte  (due  soldati  dell' 8^^  compagnia  di 
sanità  e  una  suora).  Di  questi  casi  la  «maggior  parte  almeno,  se 
non  tutti,  si  debbono  ritenere  dovuti  con  tutta  probabilità  al  con- 
tagio. 

La  trascuratezza,  con  cui  vengono  asportate  e  buttate  le  deie- 
zioni e  le  orine  dei  tifosi,  senza  aver  loro  fatto  subire  una  previa 
disinfezione  chimica,  è  causa  prec^ua  della  diffusione  della  ma- 
lattia. Oltreché  per  contatto  con  particelle  di  materiale  infettante 
per  parte  di  chi  assiste  il  malato  o  di  chi  coabita  con  lui  e  lo  av- 
vicina,  si  consideri  il  caso  cosi    frequente   in  cui  feci  e  orine  sono 
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gettate  o  nella  latrina  o,  peggio  assai  (come  succede  ben  di  fre- 
quente, per  non  dire  abitualmente,  in  campagna),  sul  terreno  all'a- 
perto. Nel  primo  caso,  una  eventuale  comunicazione  che  disgrazia- 
tamente esista  fra  il  pozzo  nero  e  il  pozzo  di  acqua  di  alimentazione 
e  il  passaggio  dei  germi  dall'  uno  nell'  altro,  una  contaminazione 
per  parte  di  chi  eseguisca  la  vuotatura  del  bottino,  una  dissemina- 
zione dei  germi*  sugli  ortaggi  in  seguito  alla  concimazione  con 
quelle  materie  fecali*  inquinate,  costituiscono  altrettante  cause  di 
diffusione  della  malattia.  Nel  caso  dello  spargimento  delle  deiezioni 
all'aperto,  i  germi  patogeni,  oltre  al  potere  eventualmente  perve- 
nire nell'acqua  del  sottosuolo  per  incompleta  filtrazione  trascinativi 
dalle  acque  meteoriche,  possono  ancora  venire  diffusi  a  distanza 
più  o  meno  grande,  in  conseguenza  dell'essiccamento  delle  materie 
fecali  che  li  contengono  e  del  loro  trasporto  in  minute  particelle 
operato  dalle  correnti  aeree  (Germano,  Geschwind,  Corfield,  Cherry, 
ecc.  ecc.)  ;  più  ancora  poi  che  per  questo  mezzo,  le  materie  infet- 
tanti sparse  sul  suolo  vengono  trasportate  tutt'attomo  dall'uomo  che 
le  calpesta  e  che  così  dissemina  la  malattia  (Koch  ed  altri),  nonché 
da  certi  animali,  specie  le  mosche  che  vi  si  posano  sopra  e  portano 
poi  altrove  i  germi  del  tifo,  sia  attaccati  alla  superficie  esterna  del 
loro  corpo,  sia  nel  loro  tubo  digerente,  in  cui  questi  passano  inal- 
terati nella  loro  vitalità  e  Virulenza  (Cherry  ed  altri). 

Basta  questo  poco  che  ho  detto  per  dimostrare  la  grande  im- 
portanza che' hanno  nella  lotta  contro  il  tifo  l'isolamento  del  ma- 
lato e  le  disinfczioni. 

Superfluo  mi  pare  l'insistere  sulla  necessità  di  estendere  la 
sorveglianza  rigorosa  e  continua  ai  convalescenti  e  alle  stesse  per- 
sone di  famiglia,  che  notoriamente  costituiscono  tutti  altrettanti 
veicoli  d'infezione. 

L'esperienza  ci  insegna  che  mediante  l'applicazione  rigorosa  di 
queste  sole  misure  si  può  liberare  da  tale  malattia  infettiva  un'ag- 
glomerazione di  individui.  E  da  quanto  ho  detto  sopra,  sulla  parte 
importante  che  spetta  al  {ifoso  come  sorgente  di  infezione,  facil- 
mente lo  si  capisce.  Per  la  contaminazione  delle  stesse  acque  pro- 
fonde, si  è  detto  esser  necessaria  l' immissione  in  esse  di  materiale 
infettante  proveniente  dal  malato:  reso  innocuo  quanto  dal  malato 
proviene,  è  resa  per  conseguenza  impossibile  qualunque  contamina- 
zione delle  acque.  E  non  è  esagerazione  io  stabilire  come  massima 
che  le  acque  di  alimentazione,  per  quanto  cattive  esse  siano,  non 
possono  dare  il  tifo  a  chi  ne  usa,  se  non  nel  caso  che  esse  siano 
contaminate  direttamente  o  indirettamente  da  deiezioni  di  tifosi.  La 
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storia  di  tutte  le  epidemie  di  origine  idrica  ben  provata  ci  dimostra 
qnesto  fatto:  ma  abbiamo  pure  delle  osservazioni  altrettanto  inte- 
ressanti al  riguardo. 

Serva  di  esempio  Tepidemia  tifica  di  Chemillé  (Mosny  e  Bordas),  pro- 
dotta dalla  contaminazione  di  un'acqua  sorgiva  per  opera  di  deiezioni  di 
un  tifoso  ;  orbene,  alFesame  della  località,  fu  messa  in  ^hiaro  una  comuni- 
cazione di  antica  data  fra  un  pozzo  nero  che  aveva  ricevuto  le  deiezioni 
tifose  e  un  lavatoio,  la  cui  acqua  servi  di  intermediario  per  inquinare  Faoqua 
sorgiva  in  parola,  raccolta  in  un  prossimo  bacino  comunicante  col  lavatoio 
stesso.  Nonostante  P infiltrazione  continuata  di  materie  fecali  nell'acqua, 
questa  non  portò  mai  il  tifo  in  paese,  se  non  quando  ricevette  materiale  ti- 
foso proveniente  da  un  malato.  Per  un  pezzo  nelle  identiche  condizioni  si 
è  trovata  la  nostra  galleria  filtrante  dell' Anconella,  in  cui  la  Commissione 
tecnica  del  1886  trovò  che  erano  stati  aperti  non  pochi  fognoli  di  case  pri- 
vate, quasi  fosse  stato  un  fognone  e  non  una  galleria  acquifera  ;  e  ciò  no- 
nostante, essa  non  originò  alcuna  epidemia  di  tifo  in  città. 

Troppo  volentieri  e  con  concetto  troppo  esclusivo  si  è  voluto 
credere  fino  ad  oggi  che  bastasse,  per  garantirsi  da  questa  malattia, 
provvedere  della  buona  acqua  potabile;  oggi  non  ci  si  può  più  11* 
mitare  a  questa  richiesta,  ma  è  necessario  far  ben  comprendere  alle 
popolazioni  e  ai  loro  amministratori  che  occorrono,  oltre  a  questa 
importantissima,  altre  misure  di  risanrffaiento. 

Dopo  quanto  è  stato  scritto  sulla  parte  avuta  dall'  acqua  di  ali- 
mentazione nella  diffusione  del  tifo,  sarebbe  superflua  qualunque 
parola  spesa  sull'argomento.  Pur  volendo  evitare  1»  esagerazioni  di 
coloro  che  all'acqua  stessa  pretendono  di  attribuire  sempre  e  do- 
vunque la  parte  di  veicolo  unico  di  tale  infezione,  bisogna  pensare 

che  in  realtà  per  la  sua  stessa  natura  è  l'acqua  appunto  quella  che 

• 

con  maggiore  facilità  si  presta  ad  un  inquinamento;  donde  ne  ri- 
sulta la  necessità  di  averla  pura  e  di  ben  garantirla  contro  ogni 
possibile  contaminazione:  due  condizioni  indispensabili  per  un  ap- 
provvigionamento di  acqua  potabile,  e  che  purtroppo  non  si  riscon* 
trerebbero,  giusta  le  osservazioni  surriferite,  nell'acqua  che  oggi 
consumiamo.  Bisogna  poi  averla  in  grande  quantità;  e  più  sarà  e 
meglio  sarà  per  la  popolazione  che  ne  potrà  usufruire,  per  gli  usi 
domestici  non  solo,  ma  anche  per  i  pubblici  servizi,  contribuendo 
essa  cosi  in  modo  indiretto  a  combattere  fra  le  altre  malattie  anche 
e  specialmente  il  tifo,  col  permettere  una  maggior  pulizia  e  delle 
abitazioni  private  e  del  suolo  pubblico  e  col  rendere  nei  nostro 
caso  realmente  e  rigorosamente  possibile  l'abolizione  dei  pozzi  nei 
perimetro  della  città,  fonti,  come  abbiamo  visto,  di  infezione.  L'ab- 
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bondanza  dell'acqua  permetterà  pare  l'istitazione  di  numerosi  e  ben 
costrutti  lavatoi,  concorrendo  così  anche  per  questo  lato  a  limitare 
l'infezione  dell'acqua  e  della  casa,  che  ora  facilmente  si  avvera 
per  mezzo  della  biancheria  sporca  lavata  dalla  povera  gente  nella 
propria  abitazione. 

E  qui,  prima  di  terminare  per  ciò  che  riguarda  la  provvista  di  acqua, 
non  posso  fare  a  meno  di  notare  che,  sebbene  V  opinione  troppo  esclusiva 
dei  partigiani  delPorigine  idrica  del  tifo  abbia  avuto  per  risultato  di  far 
purtroppo  collocare  in  seconda  linea*  e  trascurare  perfino  qualunque  misura 
profilattica  che  non  concernesse  l'acqua  di  alimentazione,  ha  però  avuto  il 
meritp  verso  V  igiene  pubblica  di  indurre  le  amministrazioni  di  molte  città 
e  borgate  a  provvedere  tali  centri  di  buona  acqua  potabile,  con  grande  van- 
taggio naturalmente  della  pubblica  salute  in  generale.  E  questo  certamente 
non  è  poco.  Per  la  stessa  ragione,  Tanno  scorso  giustamente  faceva  rilevare 
al  Senato  francese  il  ministro  della  guerra,  generale  Andr(^,  a  proposito  del 
tifo  neiresercito,  che  è  un  errore  il  ritenere  che  i  soldati  bevano  dell'acqua 
fuori  di  caserma,  contraendo  cosi  la  malattia,  perchè  più  facilmente  e  di 
regola  il  soldaio  nelle  ore  di  uscita  va  a  consumare  del  vino  o  dei  liquori  ; 
ma  che  questo  errore  in  pratica  è  molto  utile  e  raccomandabile,  poiché 
Tautorità  militare  francese,  quando  una  città  si  trovi  in  cattive  condizioni 
igieniche,  interdice  col  pretesto  della  cattiva  qualità  dell'acqua  di  alimen- 
tazione osterie,  caffè,  ecc.  alla  truppa  di  guarnigione,  finché  il  municipio 
del  posto  non  abbia  provveduto  ai  miglioramenti  richiesti. 

Finalmente,  importanza  grandissima  nella  lotta  contro  il  tifo 
hanno  pure  le  altre»  opere  tutte  di  risanamento,  quali  il  diradamento 
della  popolazione  dei  quartieri  poveri,  sventrando  certi  centri  d' in- 
fezione e  di  malattia  e  al  loro  posto  aprendo  strade  e  piazze  larghe, 
ben  aereate  e  soleggiate,  costruendo  in  luoghi  adatti  case  popolari 
per  il  ricovero  delle  classi  diseredate;  l'impianto  di  una  fognatura 
razionale,  possibilmente  ricca  di  acqua  a  scolo  perenne,  che  per- 
metta di  allontanare  imniediatamente  tutti  i  rifiati  della  vita  citta- 
dina, fonti  e  veicoli  di  malattia;  la  sorveglianza  e  il  regolamento 
del  trasporto  delle  materie  escrementizie  e  di  rifiato,  acciocché  non 
riesca  dannoso,  se  fatto  malamente;  l'applicazione  rigorosa  di  un 
regolamento  sulla  costruzione  e  manutenzione  dei  pozzi  neri  ;  ecc.  ecc. 

Altre  misure,  la  cui  applicazione  spetta,  come  per  le  precedenti, 
alle  amministrazioni,  sono  quelle  relative  alla  sorveglianza  dei  mer- 
cati  e  delle  derrate  alimentari:  specialmente  di  quei  generi  che 
l'esperienza  ha  dimostrato  poter  farsi  veicoli  del  tifo,  e  quindi  degli 
erbaggi,  del  latte,  delle  ostriche. 

Dall'applicazione  di  tutti  questi  provvedimenti  si  ritrarranno  dei 
vantaggi  almeno  altrettanto  apprezzabili  quanto  quelli  ottenuti  dalla 
sorveglianza  delle  acque  di  alimentazione. 
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La  storia  documentata  del  tifo  in  questi  ultimi  decenni  sta  a 
provarci  la  verità  di  queste  asserzioni  :  il  tifo  non  è  veramente 
scemato  se  non  in  misura  delle  complesse  opere  di  risanamento 
eseguite  nelle  varie  città,  comprendenti  appunta  e  la  provvista  di 
buona  acqua  potabile  e  l'impianto  di  una  buona  fognatura  e  lo 
sfollamento  dei  quartieri  più  densi,  e  l'applicazione  rigorosa  delle 
misure  di  disinfezione,  ecc.  ecc. 

È  classico  l'esempio  di  Monaco,  che,  dopo  la  provvista  di  acqna 
potabile  salubre  e  pura,  non  vide  che  un  miglioramento  nella  mor- 
talità per  tifo,  che  in  quei  tempi  raggiungeva  l'enorme  cifra  di  21 
per  10,000  abitanti,  e  soltanto  riuscì  ad  avere  ragione  di  tale  ma- 
lattia quando  ebbe  risanato  il  suolo  cittadino.  Q  por  citare  un 
qualche  esempio  in  casa  nostra,  ricordiamoci  che  Milano  e  Torino, 
ma  sopra  tutto  Palermo,  hanno  potuto  vedere  la  loro  mortalità  ri- 
spettiva scendere  da  10. 1,  9. 1  e  13. 1  per  10,000  abitanti,  quale  era 
prima  delle  opere  di  risanamento,  alle  cifr^  di  4.  6,  2. 1  e  1. 1  a  ri- 
sanamento compiuto.  « 

La  stessa  nostra  città  ci  conferma,  con  V  andamento  delF  infe- 
zione tifica,  che  il  modo  di  combatterla  con  la  certezza  della  vit- 
toria sta  precisamente  nell'  applicazione  di  tutte  quante  le  misure 
sopra  enunciate. 

» 
Firenze,  febbraio  1905. 
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Prospibtto  1*—  Morbilità  tifica  in  cifre  assolute  (popolazione  civile  e  militare) 

di  Firenze  nel  decennio  189à^908n 
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Prospetto  2^  —  Morbilità  tifica  ospitaliera  (civile  e  militare)  in  cifre  assolate^ 

di  Firenze  nel  decennio  189é~903. 
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Prospetto  3®. 


Mortalità  tifica  in  cifre  assolute  (popolazione  civile  e  militare) 
di  Firenze^  nel  decennio  1894-903, 
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Laboratorio  battbriolooico  e  medico-microorafico 

DELLA  Sanità  pubblica 


Profilassi  specifica  del  tifo  addominale 

per  il  dott.  À.  PÀLA.I)I!rO-BLlirDINI,  assistente. 


I.  —  PARTE  GENERALE. 

« 

rinportanza  di  una  profilassi  specifica  nella  lotta  contro  il  tifo. 

Atterrite  le  popolazioni  europee  dalle  stragi  storiche  che  hanno  in 
vario  tempo  segnato  fra  di  esse  lo  scoppio  e  la  difiPusione  epidemica 
dei  morbi  esotici,  attirata  la  loro  attenzione  dagli  scienziati  sul  flagello 
della  tubercolosi,  si  può  dire  che  in  ogni  tempo  per  i  primi,  ed  in 
tempo  recente  per  quest'ultimo  per  la  sua  gran  parte  tutto  lo  studio 
e  tutte  le  preoccupazioni  si .  siano  rivolte  a  prevenire  e  combattere 
'Con  un  nobile  accanimento  queste  malattie  che  così  impressionante 
numero  di  vite  sottraevano  agli  aggregati  sociali,  trascurando  invece, 
o  almeno  mettendo  in  una  linea  molto  subordinata  —  esempio  lam- 
pante di  quello  che  può  la  forza  dell'abitudine  —  un'altra  causa  dì 
malattia  e  di  morte  come  il  tifo  addominale. 

Esso,  privo  di  una  patria  speciale,  endemico  com'è  presso  tutte  le 
popolazioni  del  mondo,  le  ha  siffattamente  abituate  alla  sua  presenza  che 
uno,  due  casi  di  tifo  in  un  centro  abitato  non  preoccupano  più  di 
quello  che  potrebbero  preoccupare  uno  o  due  malati  colpiti  da  un'altra 
grave  malattia  qualsiasi.  Eppure  tutti  i  dati  statistici  sono  là  a  dimo- 
strare che  il  morbo  col  suo  andamento  subdolo,  silenzioso,  dando  poche 
volte  luogo  a  qualche  piccolo  scoppio  epidemico,  ha  tuttavia  tale  im- 
portanza com6  causa  di  morte,  miete  tale  un  numero  cospicuo  di  vit- 
time, che  ad  esso  in  verità  più  intensivamente  di  quello  che  non  si 
faccia  d'ordinario,  dovrebbe  essere  rivolta  e  la  mente  degli  igienisti,  e 
l'attenzione  del  popolo. 

20-A 
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Noi  difatti,  anche  senza  la  confusione  regnata  fino  a  Boissìer  de  San- 
vages  e  per  la  quale  con  una  parola  unica  metriteo  o  febbre  ptUrida  nervosi 
col  tifo  vero  venivano  indicate  un  complesso  di  altre  malattie  febbrili, 
a  lungo  decorso  e  contrassegnate  da  cospicui  fenomeni  sttiporosi;  liberatici 
ancora  dall'errore  regnato  nel  mondo  medico  fino  a  Jenner  per  cui  in  un 
fascio  unico  si  mettevano  il  tifo  addominale,  con  il  ricorrente  ed  il  petec- 
chiale; assodatasi  la  teoria  diventata  legge  del  paraasitismo  nelle  malattie 
infettive  concepita  dal  Bassi  in  Italia  e  solo  più  tardi  sviluppata  dal  Pa- 
steur in  Francia;  reso  possibile  con  la  scoperta  di  Eberth  e  con  gli  ulte- 
riori progressi  della  batteriologia  un  più  esatto  accertamento  della  diagnosi 
di  vero  tifo  addominale,  siamo  tuttavia  in  grado  di  dire  che  le  nostre 
statistiche  pure  modernamente  purgate  da  tutte  <)ueste  riferite  cause  di 
confusione  e  di  errore,  ci  danno  delle  cifre  che  non  poasono  lasciare  nella 
indifferenza  lo  studioso  che  fa  ad  esse  ricorso. 

Cosi,  facendo  un  confronto  fra  i  morti  di  tubercolosi  e  di  tifo  in  Italia 
durante  Panno  1889  —  io  tolgo  dalla  Epidemiologia  del  Celli  questo  esempio 

—  si  vede  che  su  10,000  abitanti  il  coefficiente  di  mortalità  per  tifo  è 
quasi  uguale  alla  metà  (6.88)  di  quello  corrispondente  alla  mortalità  per 
tubercolosi  (14.27);  e  supera  poi  il  coefficiente  medesimo  relativo  alla  mor- 
talità per  difterite  (6. 15)  in  un  periodo  di  tempo  in  cui  —  è  bene  notarlo 

—  non  era  ancora  venuto  il  benefico  ausilio  del  siero  di  Behring  a  jUmi- 
nuire  il  numero  dei  morti  per  questa  malattia.  Questa  proporzionalità  non 
si  mantiene,  ò  vero,  per  tutte  le  altre  nazioni,  ma  ciò  non  toglie  che  para- 
gonando in  esse  la  mortalità  per  tifo  e  per  vainolo,  includendo  fra  questa» 
nazioni  anche  1* Austria,  gravemente  sempre  attaccata  da  quest'ultima  ma« 
lattia,  si  può  in  ogni  caso  vedere  l'indice  di  mortalità  per  tifo  non  solo 
raggiungere,  ma  superare,  fino  anche  a  decuplicarlo,  l'indice  di  mortalità 
per  vaiuolo  (Inghilterra:  vainolo  0.01,  tifo   1.91  °/ooo). 

Guardando  poi  alle  cifre  assolute  dei  morti  per  tifo  in  Italia  dal  1887 
al  1901  si  ha  una  media  annuale  di  17,500  individui  uccisi  da  questa  infe- 
zione, perdita  economicamente  grave  per  la  nazione  quando  .si  pensa  che  il 
maggior  numero  di  essi  è  data  da  individui  sottratti  alla  società  in  un  pe* 
riodo  della  loro  età  in  cui  alla  società  stessa  erano  già  costati  delle  spese 
senza  che  ad  essa  nulla  ancora  avessero  potuto  rendere. 

Il  danno  è  reale  e  per  certo  non  trascurabile,  ciò  che  ha  deter- 
minato la  Germania,  auspice  Roberto  Koch,  a  iniziare  una  lotta  siste- 
matica contro  la  malattia,  con  una  serietà  di  intenti  e  con  una  lar- 
ghezza tale  di  mezzi  finanziari  che  fanno  buona  lezione  alla  miopia  di 
certi  economisti,  i  quali  non  si  accorgono  come  le  spese  fatte  in  prò 
della  tutela  della  pubblica  salute,  siano  quelle  che  più  possono  essere 
considerate  come  fruttifere,  in  quanto  che  per  esse  il  maggiore  contri- 
buto che  l'attività  dei  sottratti  alle  malattie  ed  alla  morte  dà  alla 
produzione  collettiva,  diventa  una  nuova  sorgente  di  incremento  della 
ricchezza  nazionale. 

A  comincieu'e  dal  1902,  sono  state  stabilite  in  Germania  5  stazioni  sa- 
nitarie, poste  alla  dipendenza  dell'Istituto  imperiale  per  le  malattie  infet- 
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ti  ve;  di  esse  una  è  aorta  a  Treves  con  una  sezione  a  Merzig,  un'altra  a  Sar- 
rebrilck  con  una  sezione  a  Idar..  luia  terza  a  Metz  con  una  sezione  a  Saint- 
Avold,  una  quarta  a  Strasburgo  con  una  sezione  [progettata  (novembre 
1903)  a  Mulhouse,  ed  una  ultima  a  Landau  con  una  stazione  volante  a 
Zweibrlìcken  (1).  Deniuiziato  un  caso  di  tiEo  nel  distretto  assegnato  ad  ogni 
stazione,  il  personale  tecnico  ha  l'obbligo  di  accertare  innanzi  tutto'  la  dia- 
gnosi batteriologica  della  malattia,  provvedere  all'isolamento  dsll'inferxno 
in  un  ospedale,  ove  si  può,  oppure  nella  sua  stessa  abitazione,  disinfettare 
locali  e  oggetti  d'uso  pertinenti  all'ammalato,  renderne  innocui  gli  escreti, 
procedere  ad  una  inchiesta  sanitaria. 

E'  questo  genere  di  lotta  contro  la  malattia  l'esponente  delle  mu- 
tate opinioni  del  Koch,  il  quale,  antico  sostenitore,  dopo  il  suo  viaggio 
scientifico  del  1884  in  Egitto  e  nell'India,  della  teorìa  dell'acqua  pota- 
bile nella  diffusione  del  tifo  e  del  co]^ra,  ha  ora  dato  a  questo  fattore 
epidemiologico  una  importanza  secondaria,,  assegnando  invece  il  primo 
e  più  essenziale  posto  alla  trasmissione  diretta  della  malattia  da  uomo 
a  uomo,  al  contagio  (2);  e  siamo  con  questo  sistema  di  Koch,  come  si 
vede,  nello  stesso  camjjo  in  cui  si  agitano  tutte  le  vane  legislazioni 
sanitarie,  siamo  né  più  e  né  meno  che  all'applicazione  al  tifo  delle 
misure  di  igiene  generale  che  si  adattano  a  tutte  le  malattie  infettive, 
con  la  semplice  esagerazione  di  qualche  lato  di  esse,  e,  in  ogni  caso, 
con  l'attestato  che  nella  mente  del  grande  scienziato  tedesco  si  è  fatta 
strada  l'idea  della  necessità  di  adottare  delle  misure  profilattiche  spe- 
ciali contro  il  diffondersi  di  una  malattia  che  si  presenta  come  una 
delle  cause  di  morte  più  diffuse  e  temibili. 

Tolto  questo  io  non  credo  che  altro  di  specialmente  utile  ci  sia 
nella  linea  di  condotta  di  recente  assunta  in  Germania,  o  almeno  non 
credo  che  essa,  pur  rappresentando  un  progresso  su  quello  che  al  ri- 
guardo si  fa  in  tutti,  gli  altri  Stati,  possa  avere  nella  profilassi  della 
malattia  tale  valore  assoluto  da  poterla  assegnare  come  modello  di  ciò 
che  va  fatto  per  opporre  un  argine  sufficiente  al  diffondersi  della  in- 
fezione. #  , 

Anche  da  noi  la  denunzia  dei  casi  di  tifo  è  obbligatoria,  come  è 
obbligatoria  la  disìnfezione  dei  locali  di  abitazione  dei  tifosi,  dei  loro 
effetti  d'uso,  delle  loro  fecce>  nei  grandi  centri  di  popolazione  prege- 
voli opere  di  risanamento  sono  state  eseguite  nel  giro  di  pochi  anni; 
il  servizio  delle  acque  potabili,  quello  dei  generi  alimentari  è  attiva-  • 
mente  invigilato;  e  certamente   a   queste   misure   igieniche  ^va  dato  il 


(1)  Talayrach.  La    luUe   contra   la  fièvre  typhoì'de.  Ardi,  de  Méd.  et 
Pharm.   milit.,  1903,  n.  11. 

(2)  Die  Bekàmpfung  d.  Typhus. 
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merito  di  aver  ridotto,  assieme  allo  abbassamento  generale  della  mor- 
talità, il  numero  dei  morti  per  tifo  da  più  di  20,000  come  era  fino  al 
1887  a  circa  11,000  per  come  si  è  yerificato  nel  1901.  Siamo  però 
ancora  ben  lungi  da  quello  che  dovrebbe  essere  un  risultato  ideale, 
dall'averlo,  cioè,  portato  quasi  a  zero,  come  si  è  verificato,  ad  esempio, 
in  Inghilterra  o  in  Germania  per  il  vainolo,  ciò  che  ci  dice  che  le  mi- 
sure sanitarie  adottate  non  rappresentano  ancora  un  presidio  sicuro 
contro  la  infezione.  Con  il  sistema  del  Koch,  queste  misure  sono  state 
intensificate,  e  certo  va  presa  come  la  documentazione  ufiiciale  di  un 
fatto  già  da  tutti  immaginato,  l'osservazione  di  Drigalsky  (1)  a  Saar- 
brìicken  che  per  un  caso  di  tifo  denunciato  quattro  ne  accertava  esi-' 
stenti  la  inchiesta  sanitaria  che  alla  denuncia  faceva  seguito;  la  lotta 
è  più  attiva,  e  a  prima  vista  potrebbe  anche  sembrare  sufficientemente 
efficace. 

Dal  punto  di  vista  teorico,  difatti,  il  malato  di  tifo  è  al  tempo  stesso 
fine  di  una  infezione  avvenuta,  e  inizio  di  un*a^tra  che  va  a  sorgere.  La 
seducent'O  teoria  di  Boux  e  Rodet  che  per  via  scientifica  ci  riporterebbe 
alla  teorìa  della  autotifisazione  di  Peter,  o  a  quella  pitogenica  di  Murchison, 
aspetta  ancora  la  sua  autentica  dbnostrazione;  e  se  attraverso  qualche 
carattere  differenziale  possiamo  risalire  dal  h.  coli  al  b.  paratifo  B  (Schott- 
mUller),  da  questo  al  b.  paratifo  A  (Brion-Kayser),  e  dal  b.  paratifo  A  al 
bacillo  di  Eberth,  è  corto  però  che  a  nessuno  è  finora  riuscito  di  trasfor- 
mare un  6.  coli  in  bacillo  del  tifo,  e  dobbiamo  quindi  oggi  su  ba.si  più 
sperimentali  e  positivo  ammettere  quello  che  Budd  (2)  scriveva  fin  dal 
1873  contro  Murchison,  e  che  già  Hildehrand  (3)  nettamente  enunciava 
più  di  mezzo  secolo  prima,  e  cioè  che  «  il  tifo  è  sempre  prodotto  da  con- 
tagio, da  comunicazione  cioè  di  una  materia  che,  al  pari  degli  altri  miasmi 
contagiosi,  provoca  nell'individuo  sano  una  febbre  particolare,  durante  la 
quale  svolgesi  di  nuovo  il  germe  di  una  malattia  simile  ».  Se,  quindi,  come 
consigUa  Koch,  «mettiamo  l'ammalato  in  condizione  di  non  poter  ulterior- 
mente propagare  ad  altri  i  germi  della  sua  malattia,  mancherà  a  questa 
la  sua  essenziale  ragiono  di  essere,  e  di  ulteriormente  diffondersi. 

All'atk)  pratico  però  è  da  tener  coiAo  che  prima  che  l'ammalato  sia 
isolato  in  un  ospedale,  o  nelle  baracche  Dl3cker,  che  pare  abbiano  tanto 
bene  risposto  a  Treves,  o  in  casa  propria,  tutte  le  volto  che  gli  altri  mezzi 
di  isolamento  non  sia  possibile  applicare,  giusto  facendo  gran  calcolo  della 
efficacia  del  contagio  diretto  come  vuole  Koch,  Vammalato  stesso  rimasto 
in  libero  contatto  con  le  persone  che  lo  avvicinano  in  un  modo  o  nell*altro 


(\)  D.  Ergebnis,  der  Bekàmp.  d.  Typhus  nach  R,  Koch,  Centr.  f.  Bakt., 
1904,  voi.  XXXV,  n.  5. 
'        (2)  Typhoid  fever,  ist    nature,  ecc.  Londra,  1873. 

(3)  Vedi  la  prefazione  di  Guenau  de  Mussy   a)    Trattato   sulla   fMre 
tifoidea  di  Miu*elùson. 
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avrà  avuto  tempo  di  trasmettere  ad  altri  U  germe  della  sua  malattia.  Le 
vie  per  le  quali  il  baciUo  di  Eberth  può  farsi  strada  all'esterno  sono  mol- 
teplici, e  se  anche  vogliamo  ammettere  come  non  dimostrata  Tasserzione 
di  Sicard  (1)  e  di  Sudakoff  (2)  che  dicono  di  aver  necontrato  il  bacillo 
del  tifo  rispettivamente  nell'aria  ispiruta  e  nel  .«rudere  dei  tifosi,  non  si 
può  mettere  in  dubbio-  la  sua  presenza  nello  espettorato  nei  casi  di  com- 
plicanze pul menali  (3)  e  la  sua  grande  frequenza  neUe  uritie  (4)  e  nello 
fecce  (5);  e  poiché  ancora  oggi,  come  bene  asserisce  il  Wesener  (6),  la  la- 
gnosi di  tifo  è  di  seria  difficoltà,  il  mcxlico  prima  di  denunziare  il  caso  in 
cura  alla  stazione  sanitaria  da  cui  dipende,  avrà  fatto  scorrere  tanto  tempo 
che  non  è  stremo  pensare  che  Fisolamento  e  le  disinfczioni  arriveranno  se 
non  come  i  famosi  carabinieri  di  Offembach,  certo  quando  il  germe  deUa  ma- 
lattia aVrà  avuto  largo  campo  di  irradiarsi  dall'ammalato  ai  sani  circostanti. 
E  poiché  su  questi  nessuna  misura  precauzionale  di  profilassi  viene  eser- 
citata, é  bene  possibile  il  caso  che  essi  come  hanno  ricyevuta  la  malattia» 
nella  stessa  maniera  vengano  ad  altri  ancora  a  trasmetterla.  Non  solo,  ma 
è  anche  da  ammettere  che  date  le  diverse  cause  che  influiscono  sulla  entità 
di  sviluppo  di  ogni  singola  infezione,  in  qualcuno  dei  contagiati  essa  non 
pigli  una  forma  grave,  ma  si  ;iiantenga  nei  limitf  di  una  forma  lieve,  afe- 
brile;  allora  il  medico  non  sarà  neanche  chiamato,  l'ammalato  si  cura  da 
se»  OfUon  si  cura  affatto  dei  suoi  lievi  e  transitori  disturbi,  si  guarisce, 
ma  ciò  non  toglie  che  data  la  j^resenza  dei  baciUi  del  tifo  nelle  sue  fecce  (7) 
^gli  possa  per  ciò  stesso  servire  come  un  mezzo  di  diffusione  della  ma- 
lattia tanto  più  temibile  per  quanto  meno  é  sospettato. 

Un'altra  e  non  meno  Heve  difficoltà  della  pratica  applicazione  del 
sistema  di  Koch  va  riscontrata  nel  pericolo  che  i  guariti  rappresentano  per 
i  sani,  pericolo  costituito  dal  fatto  che  il  germe  specifico  si  mantiene  nelle 
urine  e  .nelle  deiezioni  alvine  per  un  periodo  di  tempo  che  nell'  11  %  tocca 
le  B-10  settimane  e  che  nel  4.7  %  dei  casi  giunge  fino  a  più  di  tre  mesi 
dalla  guarigione;  in  un  caso  osseHato  dal  D{)nitz  (8)  il  bacillo  del  tifo 
fu  trovato  nelle  urine  anche  dopo  9  mesi,  e  alla  stazione  di  SaarbrUcken 
lo  stesso  Drigalsky  ha  avuto  campo  in  un  caso  di  isolare  dopo  lo  stessei 
periodo  di  tempo  dalle  fecce  di  un  tifoso  guarito  il  bacillo  di  Eberth.  Ora, 
il  Drigalsky,  tenendo  conto  di  questo  osservasltioni,  dice  che  non  bisogna 
licenziare  il*  tifoso  dall'ospedale,  e  quindi  non  é  lecito  far  cessare  l'isola- 
mento; sino  a  quando  U  ripetuto  esame  delle  fecce  e  deUe  urine  dei  guariti 
non  dia  sicuro  affidamento  dell'assenza  in  esse  d^l  badila  del  tifo,  cioè, 
•come   corollario,    bisogna  mantenere   isolato  il  malato    guarito  e  tuttavia 


(i)  Sem.  mèdica  1892,  n.  4.         "  • 

(2)  Centr.  f.  Bakteriol.,  voi.  XXV,  p.  6f5,   1899.  • 

(3)  Luc^TFTLO.  Berlin,  klin.  Wochens.,  1894,  n.  16. 

(4)  Petruschky.  Cent.  f.  Bakter.,  1898,  voi.  XXIII,  p.  577.  —  Ste- 
FANJSI.IJ  e  CuMBO.  Rivista  crit.  di  clinica  medica,  a.  18104,  n.  11-13.  — 
Hebbbt.  Munch.  med.  Wochens,  1904,  ecc. 

(6)  Pfbiffer.  Deut.  med.  Woch.,  1886,  p.  500.  —  Dbtoalsky.  Cent, 
f.  Bakter.,  1904,  voi,  XXXV,  p.  792. 

(6)  MUnchner  med.  Wochens.,  1904,  n.  23. 

(7)  Vii,0HOX7B.  The  I*ancet,  1886,  2,  17  luglio.  • 

(8)  Citato  da  Drìoalski,  1.  e. 
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pericoloso  per  un  periodo  di  tempo  che  le  osservazioni  eseguite  dicono 
variante  da  5  a  9  mesi  ;  e  possiamo  noi  credere  sul  serio  che  —  a  parte 
la  maggior  spesa, da  affrontare  —  si  trovino  sempre  dei  malati  ooeì  pa- 
zienti che,  guariti,  rinimcino  di  ritornare  alle  loro  famiglie,  ai  propri  affari 
per  starsene  ancora,  non  dico  altro*,  a  godere  per  2-3  mesi  le  delizio  dì  una 
larvata  prigionia? 

Un'altra  deficienza  del  sistcìpa  è  poi  ancora  da  mettere  in  rilievo,  e 
prcfpriamente  la  assoluta  mancanza  di  misure  profilattiche  speciali  per  il 
personale  di  cura'  addetto  agli  ospedali  di  isolamento,  per  i  disinfettatorì, 
per  tutto  quello  insieme  di  persone  che  deve  per  necessità  avere  conti- 
nuati e  intimi  contatti  con  i  tifosi  isolati  e  che  più  direttamente  affronta 
il  pericolo  della  infezione.  Non  vigono  per  loro  che  le  stesse  norme,  e  non 
hanno  essi  a  loro  disposizione  altri  mezzi  di  difesa  che  quelli  genend- 
mento  in  uso  in  ogni  ospedale  che  si  rispetta  e  che  tuttavia  i  dati  statistici 
dimostrano  ineffioaci.  E'  a  nostra  conoscenza  di  fatti  che  per  quanto 
queste  infezioni  ospedaliere  si  sia/io  qualche  volta  circoscritte  entro  limiti  non 
estesi  (ad  Amburgo  Curschmann  (  1  )  da  un  lato  e  Rumpf  (2)  dall'altro  fra 
migliaia  di  tifosi  fanno  ascendere  solo  a  0.57  %  e  rispettivamente  a  0.-So% 
il  nimaero  dei*  casi  dovuti  a  ^infezione  in  ospedale],  nella  maggior  parte 
delle  cliniche  invece  la  percentuale  si  eleva  a  cifre  non  trascurabili.  Cosi 
Licbermeister  (3)  a  Basilea  osservava  che  fra  la  totalità  dei  casi  osservati 
il  2.4  %  erano  costituiti  da  infezioni  ospedaliere:  Schllder  (4)  in  una  sta- 
tistica di  16  anni  e  mezzo  eseguita  si^l  materiale  degli  ospedali  militari 
tedeschi  e  che  comprende  23,564  casi,  fa  salire  questa  cifra  a  4.3%; 
€roth  (6)  a  Kiel  eleva  ancora  questa  percentuale  e  la  porta  a  5.5%:  e 
Kirchnor  (6)  in  uno  spazio  di  tempo  che  va  dal  1881  al  1889  nota  nell'cser- 
cito  tedesco  987  casi  di  tifosi  che  contrassero  la  malattia  negli  ospedali,  e 
appartenenti  tutti  al  personale  di  cura  degli  ospedali  stessi,  numero  che 
rappresenta  nientemeno  che  il  6.3%  di  tutti  i  malati  di  tifo  osservati  in 
tale  periodo  di  tempo. 

• 

Cosi  adunque  indirizzata  la  lotta,  per  quanto  essa  possa  dirsi  teo- 
ricamente precisa,  praticamente  non  può  ancora  rappresentare  quello 
che  si  dice  un  organismo  perfetto;  ostacola  senza  dubbio  il  dilagare 
della  epidemia  in  quanto  che  ne  diminuisce  le  cAuse  di  diffusione,  ma 
il  nemico  respinto  da  un  lato  penetra  da  un  altro  poiché  le  apprestate 
difese  sono  di  sicuro  incomplete  e  manchevoli. 

E  questa  manchevolezza  che  pure  può  essere  messa  in  rilievo  guar- 
dando anche  solo  ad  uno  dei  mezzi  di  diffusione   della  malattia,  alla 


(1)  Vedi  ScHUTz.  Beitr.  z,  StcUistik  d.  Typhua  ah.  Jahrb.  d.  Hamburger 
Staats-Krankenhaeuser,   1889. 

(2)  Volkmans  Sam.  klin.   Vortr.,  n.   109-110. 

(3)  In  ZiEMSSEN.   Trattato  di  patol.  spec.   medica  e  terapia. 
(\)  Zeits.  f.  Hvg.,  voi.  38,  1901,  pag.  343. 

(5)  »Arch.  f.  Klm.  Medie,  voi.  39,   1886.  pi^.   140. 

(6)  V.  Weil.  Handb.  d.  Hygiene,  voi.  lA,  pag.  435. 
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diffusione  per  contatto  diretto,  si  rende  ancora  più  manifesta  e  di 
maggiore  importanza  tutte  le  volte  che  si  guarda  alle  molteplici  vie, 
che  non  sempre  è  possibile  mettere  facilmente  in  evidenza,  per  le  quali 
si  propaga  l'infezione  eberthiana  nell'uomo. 

Io  non  pretendo  —  almeno  per  ora  —  di  ritornare  alla  teoria  di  Pet- 
tenkoffer,  tralascio  anche  di  riassumere  lé  esperienze  che  ho  fatte  eseguire 
dal  Defranceschi  (1)  a  Napoli  e  da  cui  risulta  dimostrata  la  favorevole  in- 
fluenza di  un  suolo  umido  e  ricco  di  sostanze  organiche  sulla  esagerazione 
della  virulenza  del  b.  del  tifo;  ma  non  posso  esimermi  dal  ricordare  come 
il  bacillo  del  tifo  sia  stato  sperimentalmente  capace  di  mantenersi  nel  suolo 
vivo  e  virulento  per  parecchi  mesi  (2)  e  magari  per  qualche  anno  (3),  e  che 
vivo  e  virulento  lo  hanno  trovato  nelle  polveri  stradali  Uptadel,  Kelsch, 
Salomonsen,  Faelli,  ecc.  Santori  (4)  studiando  la  distribuzione  dei  casi  di 
tifo  nell'abitato  di  Roma  si  trova  costretto  a  dare  grande  importanza  a 
queste  polveri  come  fattore  essenziale  di  trasmissione  della  malattia  ;  lo 
ste»so  avevano  già  notato  Trydo  e  Salomonsen  (5)  nella  epidemia  di  tifo 
che  nel  1885  infierì  nella  caserma  di  marina  a  Copenaghen,  lo  stesso  ave- 
vano osservato  Pfuhl  (6)  e  poi  Virchow  (7)  e  per  tacere  di  altri  splen- 
didamente dimostrativo  è  a  questo  riguardo  il  caso  della  epidemia  di 
tifo  a\^eratasi  uella  caserma  ForgemoI  in  Tunisia  e  descritta  da  Rem- 
limger  e  Sanglé-Ferrière  (8),  epidemia  esclusivamente  dovuta  cdla  polvere 
specificamente  infetta  che  il  vento  portava  in  certi  quartieri  della  caserma 
da  un  campo  distante  circa  un  chilometrò  e  concimato  con  cessino. 

E*  ancora  notorio  quanta  importanza  vada  assegnata  all'acqua  nella 
diffusione  di  questa  malattia  e  per  cui  anche  senza  accettare  l'opinione 
di  Brouardel  che  nel  VI  congresso  d'igiene  a  Parigi  diceva  che  il  90  % 
delle  epidemie  di  tifo  sono  dovute  all'acqua  potabile,  anche  ritenendo 
come  discutibili  i  risultati  statistici  dello  SchUder  (1.  e.)  il  quale  su  più 
di  600  epidemie  studiate  fra  il  1870  e  il  1899  ne  attribuisce  cdl'acqua 
contaminata  il  77.4%,  non  possiamo  negare  tuttavia  i  numerosi  casi  in 
cui  si  è  potuto  batteriologicamente  dimostrare  non  solo  la  presenza  del 
bacillo  del  tifo  nelle  acque  potabili,  ma  la  stretta  dipendenza  di  causa  ed 
effetto  fra  questa  presenza  e  lo  sviluppo  dell'epidemia  corrispondente.  Cosi 
Konradi  (9)  menziona  le  osservazioni  fatte  da  LCsener  a  Berlino,  quelle 
di  Kubler  e  Neufeld  (1808),  di  Hankin  (1899),  di  Genersich  a  Pécs  in 
Ungheria,  di  Hanriot  a  Parigi  (1900),  di  Fischer  e  Flatau  (1901),  di  Tavel  e 
quella  da  lui  stesso  f  atta  a  Nagyszeben  in  Ungheria  nel  1902.  Ad  Amburgo  nel 
1892-93  avvenuto  un  inquinamento  contemporaneo  delle  acque  di  condotta 


(1)  Revue  d'Hygiène,  1904,  n.  5. 

(2)  Grancrer  e  Deschamps.  Arch.  d.  Méd.  expèr.,  1880. 

(3)  RiTLLMANN.  Ceutr.  f.  Bakter.,  voi.  XXX,  1901,  pag.  321. 

(4)  Il  Policlinico,  Sez.  pratica,    1903,  n.  57-58. 

(5)  Citato  da  Gasser.-!^  cause  della  febbre  tifoidea,  p.  126.  Torino,  1893. 

(6)  Zeits.  f.  Hyg. ,  voi.  XIV. 

(7)  Berlin,  klin.  Wochensch.,    1893,  n.  7. 

(8)  Revue  d'Hygiène,  1898. 

(9)  Centr.  f.  Bakter.,  voi.  XXXV,   1904.  p.   668. 
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con  germi  del  tifo  e  del  colera  si  vide  pochi  giorni  dopo  scoppiare  il  colera 
in  città,  e  —  concordemente  a  quello  che  sappiamo  sul  periodo  di  incuba- 
zione del  morbo  —  due  a  tre  settimane  appresso  scoppiare  il  tifo  (1). 
Pfeiffer  (2)  nella  epidemia  di  tifo  a  Zehdenik  constata  che  di  303  persone 
che  si  servirono  dell'acqua  di  un  pozzo  inquinata  con  le  deiezioni  di  due 
bambini  tifosi,  94  ammalarono  di  tifo;  Barth  (3)  in  condizioni  analoghe 
potè  perfino  rendersi  esatto  conto  della  durata  effettiva  del  periodo  di 
incubazione  della  malattia.  Altra  osservazione  del  genera  sarebbe  quella 
di  Pfeiffer  a  proposito  deUa  epidemia  di  tifo  avvenuta  a  LUnenburg  (4)» 
e  poiché  si  parla  di  influenza  dell'acqua  nella  diffitsione  della  malattia  è 
bene  ricordare  come  anche  i  bagni  fatti  in  cusque  specificamente  infette 
servano  bene  allo  scopo  (5)  e  bene  ugualmente  agiscono  il  ghiaccio  (6) 
e  le  acque  minerali  (7). 

Aggiungiamo  poi  a  questi  mezzi  di  diffusione  della  malattia  il  latte 
inquinato,  a  cui  SchUder  (1.  e:)  attribuisce  110  epidemie  di  fronte  a  462 
cagionate  dall'acqua,  epidemie,  poi,  di  cui  gli  esempi  abbondano  nella 
letteratura  inglese  (8);  e  col  latte  bisogna  tener  conto  anche  del  burro  per 
il  quale  Bruck  (9),  lavorando  nel  laboratorio  di  Koch.  ha  potuto  dimo- 
strare che  la  sua  preparazione  in  recipienti  sciacquati  con  acqua  inquinata 
fa  in  esso,  a  preparazione  eseguita,  constatare  la  presenza  del  bacillo  di 
Eberth  che  vi  si  mantiene  attivo  per  circa  27  giorni  e  che  in  principio  è 
anche  capace  di  moltiplicarvisi. 

Alle  ostriche  SchUder  attribuisce  il  3.5  %  delle  epidemie,  fra  cui  ' 
bene  citare  quella  di  Pola  descritta  da  Horeicka  (IO). 

Le  verdure,  non  perchè  attraverso  le  loro  radici  sane  o  maltrattate 
possa  passare  il  germe  specifico,  ma  solo  perchè  imbrattate  di  escre- 
menti infetti  adoperati  per  la  loro  concimazione  (11),  possono  anche  esse 
servire  a  diffondere  la  malattia;  e  sono  ancora  a  questo  stesso  proposito, 
per  come  sostiene  Celli,  da  tenere  nel  dovuto  riguardo  le  mosche,  per  le 
quali  Ficker  (12)  ha  sperimentalmente  dimostrato  la  possibilità  che  il  bacillo 
del  tifo  si  mantenga  vivo  nel  loro  intestino  e  possa  venire  emesso  con 
gli  escrementi  per  un  periodo  di  25  giorni  circa  da  quello  dell'avvenuta 
ingestione  di  materiale  infetto,  ed  alle  quali  Alice  Hamilton  (13)  attribuisce 
gran  parte  della  recente  epidemia  di  tifo  verificatasi  a  Chicago. 


(1)  Reineke.  Deut.Vierteljah.  f.  Offent.  Gesundheitspflege,  voi.  XXXVIII. 
1896,  fase.  30. 

(2)  Klin.   lahrb.,  voi    VII.  p.  196. 

(3)  Zeit.  f.  klin.  Medie,  voi.   XLI,  1900. 

(4)  Klin.  Jahrb.,  voi.  7,  p.   169.  a.  1900. 

(6)  Pfuhl.   Deut.  militSrarzt  Zeits,   1888,   p.  385. 

(6)  Park.  Virchow-Hirsch's  Jahresber,   1901,    voi.  II,  p.   IH. 

(7)  Helwiq.  Die   Typhtiaepidemie  in  Mainz  im   Sommer    1884.   Ma- 
gonza,  18^5. 

(8)  V.  Tripe.  British  med.  Jour.,  4  gennaio  1879;  Habt.  Brìtish  med. 
Jour.,  luglio-agosto    1886,  ecc. 

(9)  Wien.  klin.  Wochenschrift,  1903,  n.   38.. 

(10)  Wien.  medie.  Wochenschrift,  1900,  n.  2. 

(11)  CLAUDirz.  Hyg.  Rundschau,  voi.  XIV,  1904,  p.   865. 

(12)  Arch.  f.  Hyg.,   1903,  fol.  3«. 

(13)  Med.  News,  7  marzo  1903. 
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• 

Ora,  data  la  molteplicità  delle  vie  per  cui  mezzo  può  diffondersi* 
rinfezione,  anche  senza  negare  —  e  non  lo  si  potrebbe,  invero  —  l'im- 
portanza essenziale  dell'uomo  infetto  al  riguardo,  pui*  tenendo  presenti 
i  numerosi  casi  in  cui  la  diffusione  per  contatto  e  per  via  idrica  si  in- 
fluenzano e  si  completano  a  vicenda  (dimostrativo  è  l'esempio  della 
epidemia  di  Thalexweìler  di  cui  parla  DrigalsSv  nel  suo  citato  lavoro) 
non  è  tuttavia  da  misconoscere  come  possang  non  rarc^ente  dimo- 
strarsi incomplete  alla  prova  pratica  le  misure  sanitarie  i^lottate  col  «  si- 
stema Koch  ».  L'isolamento  e  le  disinfezioni  nei  casi  di  tifo  riconosciuti 
come  tali,  certo  diminuirà  le  probabilità  di  infezione  per  gli  abitanti  di 
una  determinata  località,  ma  non  si  verrà  affatto  in  tal  modo  ad  eliminare 
la  causa  prima  della  infezipne  medesima,  quella  che  ha  determinato  la 
malattia  nel  primo  caso  verificatosi  e  poi  isolato,  causa  che  permane 
e  continua  ad  esplicare  la  sua  azione  sui  sani  rimanerti  ad  essa  esposti, 
e  che  può  essere  rappresentata  dall'acqua  di  un  pozzo,  da  ima  partita 
di  burro,  da  mio  stock  di  ostriche  coltivate  in  un  bacino  infetto^è  così 
via  dicendo.  L'inchiesta  sanitaria  che  il  tecnico  es^ue  per  stabilire  la 
causa  prima  della  epidemia  e  provvedere  in  conseguenza,  porterà  magari 
ad  una  conclusione  positiva  che  permetterà  di  riconoscere  la  fonte  del 
perìcolo  e  quindi  di  sopprimerla.  Ma  quanto  tempo  sarà  durato  queste^ 
p^iodo  di  indagini,  di  studi  non  «lievi,  non  •facili,  non  brevi  prìma  che 
a  <|uesto  fine  desiderato  si  sia  potuto  arrivare  ?  E  nel  frattempo,  pq^chè 
la  causa  morbigena  continua  ad  agire,  è  lecito  lasciare  contro  di  essa 
indifesa  tutta  una  popolazione,  aspettando  il  momento  in  cui  su  basi 
sperimentali  si  sarà  in  grado,  riconosciuta  questa  causa,  di  eliminarla  ? 
La  risposta  a  'tale  quesito  non  può  essere  che  una  sola,  e  negativa.  E 
poithè  senza  speciali  impianti,  senza  limitare  ad  una  malattia  sola  il 
compito  assonato  ai.  sanitari  proposti  alla  tutela  della  pubblica  salute, 
con  l'andare  in  vigore'  della  nuova  legge  sugli  ufficiali  sanitari  (legge 
25  febbraio  1904)  noi  avremo  in  Italia  una  quantità  di  vere,  per  quanto 
più  o  meno  grandi  stazioni  sanitarie  sparse  per  tutta  la  nazione,  al: 
l'ufficiale  sanitario  il  quale  dietro  denuncia  di  un  caso  di  tifo  avrà 
preso  tutti  quei  provvedimenti  che  la  sua  scienza  gli  suggerisce  e  che  * 
le  nostre  leggi  sanitarie  gU  consentono  onde  arrestare  il  diffondersi  del 
morbo,  un  mezzo  bisogna  mettere  sotto  mano,  quello  cioè  di  potere 
int^rare  queste  misure  di  profilassi  generale  delle  'malattie  infettive, 
con  misure  e  con  metodi  di  profilassi  specifica,'  conferendo  l'immunità 
contro  la  malattia  al  maggior  numero  possibile  di  persone  e  specie  a 
quelle  che  con  l'ammalato  hanno,  o  hanno  avuto  più  frequenti  cause 
di  contatto,  e  sopperendo  in  tal  modo  con  più  efficacia,  prontezza  e 
sicurezza  a  tutte  quelle  limitazioni  dell§.  libertà  personale  (periodo  di 
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osservazioni,  quarantene,  ecc.)  che  dovrebbero  far  parte  integrante  del 
sistema  di  Koch  qualora  lo  si  volesse  rendere  praticamente  preciso. 

Le  due  serie  di  misure,  non  si  escludono,  ma  si  completano  a 
vicenda;  e  lungi  dal  rinnovare  per  il  tifo  quel  pernicioso  esclusivismo 
per  cui  si  è  voluto  per  la  peate  ridurne  da  un  lato  la  profilassi  aXk 
sole  vaccinazioni  (Hafflpne),  e  dall'altro  alle  sole  misure  igienico-sani- 
tane  (Oottsehilich),  io.  riconosco  che  le  disposizioni  del  «  sistema  di 
Koch  »  le  quali,  come  ho  detto,  non  contengono  di  nuovo  che  una  rin- 
novata energia  delle  misure  di  profilassi  generale  delle  malattie  infettive 
comunemente  adottate,  possono  mirabilmente  giovare  a  diminuire  le 
cause  mediate  o  immediate  di  infezione,  ma  le  pratiche  difficoltà  della 
loro  integrale  applicazione  inducono  nella  linea  di  difesa  dei  vuoti,  delle 
falle  non  trascurabili  che  solo  le  vaccinazioni  specifiche,  su  larga  scala 
eseguite,  sono  al  caso  di  colmare. 

In  Germania  le  5  sta7Ìoni  scknitarìe  impiantate  hanno  dato  così  buoni 
risultati,  che  già  si  progettava  nello  scorso  anno  lo  impianto  di  altre  sta- 
zioni sanitarie  del  genere  in  altre  parti  dell' impero;  da  noi,  senza  tanti 
sfoggi  di  mezzi,  si  è  anche  arrivati,  con  queste  misure  di  profilassi  gene- 
rale, a  ridurre  come  ho  dotto  della  metà  la  mortalità  per  tifo:  ma  fino  a 
éanto  che  vi  sarà  tifo  endemico  le  epidemie  sono  sempre  da  temersi,  e 
fino  a  quando  non  avremo,  *  come  a  Londra  per  if  vaiuolo,  fatto  scompa- 
rire o  resa  rara  In  malattia,  Yion  si  potrà  dire  di  aver  raggiunto  quello 
scopo,  che  solo  una  bene  intesa  e  una  bene  eseguita  immunizzazione  in 
massa  può  mottcuci  in  grado  di  raggiungere. 

Se  poi  questo  va  detto  per  le  popolazioni  delle  città,  dove  le  mi- 
sure di  igiene  e  di  polizia  sanitaria  hanno  campo  più  o  meno  vasto 
di  poter  essere  convenienten^ente  appUcate,  devesi  per  necessità  ricor- 
rere alla  profilassi  specifica,  alla  immunizzazione  artificiale  nei  casi  in 
cui  bisognerà  provvedere  alla  salute  delle  popolazioni  rurali,  o  peggio 

ancora  a  quella  di  forti  masse  di  truppe  in  campo,  o  di  truppe  coloniali. 

» 

Il  tifo  è  il  gran  nemico  degli  eserciti,  e  foI:^e  le  più  disa«tro8e  bat- 
.  taglie  sono  in  tali  circostanze  quello  che  si  combattono  negli  ospedali. 
Citerò  a  ragione  di  esempio,  che  mentre  anche  nei  paesi  più  maltrattati 
dal  tifo  la  mortalità  per  questa  malattia  non  raggiunge  che  il  6-7  ^^ 
dice  invoce  il  Weiohselbaum  (1)  che  nella  guerra  di  secessione  americana 
si  ebbero  57,36S  casi  di  tifo  con  87^9  morti,  ciò  che  porta  rispettivamente 
ad  una  morbilità  del  93.1  %©  e  ad  una  mortalità  di  11. 1  %o  della  forza 
totale;  e  dice  il  Kirchner  che  durante  la  guèrra  franco-prussiana  il  60  ®o 
dei  casi  di  morte  era  causato  dal  tifo. 


(1)  In  Weil.  Handb.  d.  Hyg.,  voi.  IX,  p.  43?. 
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In  questi  casi  la  necessità  della  immunizzazione  in  massa  non  ha 
bisogno  di  essere  dimostrata,  in  quanto  che,  data  la  molto  limitata 
applicazione  possibile  4elle  buone  norme  dell'igiene  e  della  profilassi 
generale  delle  malattie  infettive,  a  ostacolare  il  dilagare  della  malattia 
un  solo  mezzo  c'è  che  possa  dare  ed  ha  dato  —  teoria  a  parte  — 
anche  praticamente  quella  garanzia  che  si  desidera,  ed  è  la  vaccina- 
zione  ;  e  se  nel  primo  caso  —  in  cui  per  essere  possibile  che  effettiva- 
mente le  regole  igieniche  vengano  nella  loro  interezza  applicate  e  che 
si  trovino  persone  che  intendendone  l'importanza  ad  esse  volentieri  si 
sottopongono  —  le  vaccinazioni  possono  anche  rit^ersi  solo  come  un 
utile  sussidio,  nel  secondo  invece,  in  cui  la  necessità  o  l'ignoranza  ren- 
dono l'igiene  un  mito,  le  vaccinazioni  si  impongono  come  il  mezzo  più 
essensdale  dì  lotta  contro  la  malattia. 

Stando  quindi  in  quest'ordine  di  idee,  dopo  aver  riguardato  agli 
effetti  fin'ora  ottenuti  *con  le  vaccinazioni  antitifose  nell'uomo,  mi  sono 
accinto  ad  uno  studio  che  potrei  chiamare  una  rivista  sperimentale, 
tendente  a  constatare  di  persona  l'efficacia  dei  vari  mezzi  e  pfodotti 
immunizzanti  specifici  preconizzati  dai  diversi  autori,  e  vedere  quindi 
quale  fra  essi  si  possa  dire  più  attivo  e  conveniente  per  essere  non  come 
vaccino  usato  nell'uomo,  ma  per  venire  ulteriormente  sull'uomo  stesso 
sperimentato. 

Immunizzazione  aktificiale  nkll'lomo. 

• 

Su  questo  riguardo  tutti  i  'dati  che  noi  possediamo  si  riferiscono 
alla  immunità  attiva  artificialmente  conferita,  di  cui  le  prime  osserva- 
zioni rimontano  a  Pfeiffer  e  Kolle  (1)  inquanto  che  le  precedenti  os- 
servazioni di  FraenkeF  (2),  più  che  la  vaccinazione  a  scopo  profilattico, 
hanno  di  niira  di  raggiungere  effetti  curativi  della  infezione  tifica  in 
atto  nell'uomo  a  mezzo  di  un  processo  di  immunizzazione  attiva, 

♦ 

I  due  citati  autori  seguivano  in  ciò  fare  le  orme  segnate  dall'Haffkine 

in  India,  alle  cui  100,OqO  vaccinazioni  anticoleriche  davano  la  sanzione 
scientifica  e  sperimentale  sii  studi  del  Kolle  (3).  E*  da  notare  che  THaff- 
kine  ad  una  prima  iniezione  di  culture  uccise  (^/^^  di  cultura  su  agar^  fa- 
ceva seguire  a  cinque  giorni  di  disteuiza  una  iniezione  di  ^'.  di  cultura  su 
agar  viva,  menti  e  che  Ppeiffer  e  Kolle  non  fanno  altro  che.  adoperando  un 


(1)  Zcits.  f.  Hyg.  u.  Infectionskrank.    Voi.  XXI;  e  Deut.  med.  Wo- 
chens.,   1896,  n.  46. 

(2)  Deut.  med.  Woch..   1893,  p.  986. 

(3)  Cent.  f.  Bakter.  Orig.  Voi.  XIX,  n.  406. 
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germe  di  virulenza  nota  (D.  M.  L.  =.  Vio  ^  ansa  =  Vi©  di  mg.),  stempe- 
rano un'ansa  di  cultiu*a  in  1  cmc.  di  acqua,  e,  previo  scaldamento  a  56°, 
ne  iniettano  "/j^  di  cmc.  per'  ciascuno  sotto  la  pelle  del  dorso  a  due  uo- 
mini, i  quali  dopo  poche  oro  hanno  tumefazione  e  dolore*  al  punto  della 
inoculazione,  cefalea,  elevazione  termica  (38°. 6),. sonno  irrequieto  durante 
la  notte.  In  capo  a  48  ore  i  segni  della  avvenuta  reazione  scompciriscono; 
i  due  autori  non  hanno  constatelo,  come  seguitot  della  iniezione  fatta,'  né 
infiltrazioni  né  ascessi.  Hanno  potuto  invece  vedere,  che  il  siero  di  questi 
due  individui,  undici  giorni  do^o  la  avvenuta  "iniezione,  agglutinava  in 
diluizione  di  1 :  50,  1 :  500,  1 :  1000,  e,  saggiato  sulle  ca\'ie  dal  punto  di 
vista  del  suo  potére  battericida  (Mischungmethode  -  PfeifTer),  si  è  mostrato 
attivo  in  una  quani!ttà  limite  rispettivamente  di  cmc.  Q.075  e  0.01,  rag- 
giungendo con  ciò  quei  limiti  di  attività  che  si  possono  constatare,  e  ohe 
hon  sono  oltrepassati  dal  siero  dei  convalescenti  dì  tifo,  presso  i  quali  ai 
è  tutti  d'accordo  nello  anmiettere  uno  stato  immune  naturalmente  acqui- 
sito contro  la  infezione. 

Basandosi  su  queste  osservazioni,  Pfeiffer  e  Kolle  affermano  il  con- 
cetto che  si  può  col  loro  metodo  ottenere  una  solida  immunità  nel- 
l'uomo e  ne  preconizzano  'l'impifgo  per  le  armate  in  campo,  sovente 
decimate  dalla  infezione,  e  per  il  personale  di  cura  degli  ospedali. 

Sette  anni  appresso  Bassenge  e  Rimpau  (1)  riprendevano  le  espe- 
rienze di  Pfeiffer  e  Kolle,  e,  dopo  avere  osservato  quello  che  già  Pfeiffer 
e  Marx  (2)  avevano  visto,  e  cioè  che  la  iniezione  di  culture  morte  *di 
bacilli  del  tifo  dà  luogo  nei  malarici  a  forti  elevazioni  di  temperatura, 
affermano  che  ottimi  risultati  di  immunizzazione  attiva  si  possono*  ot- 
tenere negli  uomini  col  sistema  delle  vaccinazioni  alla  Pfeiffer,  sistema 
che  essi  hanno  modificato  nel  senso  che  invece  di  ^/^  di  ansa  di  tifo- 
cultura  in  una  volta  sola,  essi  usano  iniettare  ripetutamente  e  in  dosi 
crescenti  minbri  quantità  di  cultura. 

Le  loro  osservazioni  sono  state  fatte  su  otto  upmini,  e  da  esse  gli 
autori  credono  di  poter  dedurre  che:  «  a  mezzo  di  iniezioni  di  Vm» 
Vis  ^  Vs  ^  *nsa  di  tifo-cultura  uccisa,  si  può  conferire  all'uomo  una 

• 

immunità,  la  quale,  in  vista  del  potere  agglutinante  le  battericida  rag- 
giunto dal  siero  dei  trattati,  si  mostra  per  lo  meno  uguale  a  quella 
che  viene  conferita  dalla  malattia  stessa  agh  individui  che  la  vincono  » 

4 

•  In  'ogni  modo,  con  l'uno  e  con  l'altro  metodo  di  vaccinazione  sopra 
descritti,  a  parte  gli  effetti  di  immunizzatone  di  cui  appresso  parleremo, 
si  va  incontro  ad  un  inconveniente  non  trascurabile,  rappresentato  dai 
sintomi  di  reazione  locale  e  generale  prolungantisi  per  due  giorni  o  anche 


(1)  Festsch.  f.  siebenzig.  Geburtstage  v.  R.  Koch.  Jena,  1903,  p.  316. 

(2)  Deut.  med.  Wochens.,  1898,  n.  31. 
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• 

più,  disturbi  che  potrebbero,  anzi  dovrebbero  essere  e\àtati,  e  ridotti  al 
miniiBO  anche  perchè  dai  risultati  sperimentali  dello  stesso  Bassenge  appare 
come  non  ci  sia  alcun  rapporto  fra  l'entità  della*  reazione  al  vaccino  e* 
l'acquisito  potere  agglutinante  e  hattericida  del  siero.  ' 

Migliori  effetti  si  avrebbero  quindi,  da   questo   lato  considerando 
la  cosa,  col  metodo  dei  «  recettori  liberi  »  di  Shiga  (1). 

Questo  autore  in  collaborazione  col  Neisser  (2)  potè  dimostrare  che 
86  una  patina  di  agar-cultura  di  bacillo  del  tifo  —  come  anche  di  dis- 
senterico —  viene  emulsionata  in  10  cmc.  di  soluzione  fìsiolocrica  di  ciò- 
niro  sodico,  e  dopo  essere  stata  sottoposta  per  uiè'ora  all'azione  di  una 
temperatura  di  60^  C.  viene  tenuta  per  due  giorni  a  37°,  filtrando  su  filtro 
di  porcellana  (Reichelfìlter)  la  emulsione,  si  ha  un  filtrato  il  quale  iniettato 
per  via  endovenosa  nei  conigli,  senza  dar  luogo  ad  alcun  disturbo  di  sorta, 
eleva  il  potere  agglutinante  del  sangue  già  dopo  aver  ripetuto  per  una 
seconda  volta  Finiezione  fino  ad  un  titolo  di  1 :  5000  e  fino  a  1 :  20,000 
in  seguito  ad  una  terza  iniezione.  Per  riguardo  poi  al  potere  battericida 
del  siero  dei  conigli  trattaci,  si  osservava  che  se  la  sterilizzazione  della 
cultura  si  faceva  a  60**,  si  poteva  avere  dal  coniglio  un  siero  di  cui  0.001  cmc* 
di  siero  inattivato  addizionato  di  0 . 2  cmc.  di  siero  normale  di  coniglio,  era 
capace  di  distruggere  una  quantità  innumerevole  di  germi  infra  tre  ore;  se 
invece  la  st^irilizzazione  si  faceva  avvenire  a  ToP,  il  siero  del  coniglio  trat- 
tato con  tale  filtrato  acquistava  un  forte  pot<ere  agglutinante,  ma  non  mo- 
strava che  un  potere  battericida  dieci  volte  minore  dell'altro.  ^ 
•  Tale  constatazione,  mentre  induceva  gli  autori  ad  una  conclusione 
teorica  per  la  quale  si  affermava  essere  la  sostanza  agglutinogena  termo- 
resistente, *e  termolabile  invece  la  sostanza  lisogena,  avviava  lo  Shiga  a 
delle  ricerche  d'indole  pratica  tendenti  a  stabilire  se  a  mez^  di  queste 
iniezioni  di  recettori  liberi  fosse  possibile  ottenere  nell'uomo  gli  steasi  effetti 

che  nel  coniglio. 

• 

E  nell'anno  successivo  pubblicava  difatti  le  esperienze  seguenti: 
—  tJna  cultura  su  agar  di  24  ore  di  tifo-bacillo  viene  emulsionata  in 
cmc.  5  di  acqua  e  tratta^  nel  modo  avanti  descrìtto.  Col  filtrato  di 
questa  emulsione  lo  Shi^a  sì  fa  uha  prìma  iniezione  sottocute  di  cmc.  0.05: 
nessuna  reazione. 

Qualche  giorno  dopo  si  reinocula  cmc.  0.25  di  filtrato:  ha  rossore 
in*  sito,  leggiera  tumefazione  dei  gangli  linfatici  prossimiorì,  lieve  iper- 
termia, fenomeni  tutti  scomparsi  in  48  ore. 

Lo  stesso  trattamento  si  espone  a  subire  il  dottor  Lipstein,  a  cui 
si  fa  una  prìma  iniezione  di  cmc.  0. 10  e  poi  una  seconda  di  cmc.  0.50 
con  scarsi  ^sintomi  di  reazione   intervenuti    solo  dopo  questa  seconda 


(1)  Berlin,  med.  Wochensc,  1904,  n.  4. 

(2)  Deut.  med.  Woch.,   1903,  n.  4. 


-  308  — 

reazione  e  scomparsi  in  48  ore.  Due  giorni  appresso  Tultima  iniezione, 

il  siero  di  sangue  di  Shìga  agglutinava  in  una  diluizione  di  1 :  640, 

* 

quello  di  Lipstein  in  una  diluzione  di  1 :  80. 

Io  mi  fermo  a  questo  punto  a  esaminare  questi  risultati  non  solo, 
ma  sopratutto  le  conseguenze  che  se  ne  vorrebbero  dedurre,  e  cioè  che 
visto  che  il  potere  agglutinante  del  siero  di  sangue  d^li  uomini  od 
modi  sopra  descrìtti  trattati,  e  il  suo  potere  batterìcida,  si  portano  fino 
a  quei  limiti  che  generalmente  si  vedono  raggiunti  dal  siero  di  sangue 
di  individui  che  hanno  superato  un  attacco  di  tifo,  poiché  questi,  come 
è  generalmente-  ammesso,  possono  a  buon  diritto  considerarsi  come 
vaccinati,  ugualmente  vaccinate  alla  loro  volta  devono  ritenersi  quelle 
persone,  che  col  procediménto  di  Pfeiffer  o  di  Bassenge,  o  con  quello  di 
Shiga  sono  state  trattate.  Ora,  a  me  non  sembra  che  a  favore  di  questa 
maniera,  di  giudicare  la  cosa,  depongano  le  osservazioni  che  noi  posse- 
diamo in  rapporto  al  valore  del  potere  agglutinante  e  a  quello  del  po- 
tere battericida  còme  indice  di  un  conseguito  stato  immime. 

Cominciando,  di  fatti,  col  potere  agglutinante  del  siero,  egli  è  da  os- 
servare che  —  a  parte  ogni  discussione  teorica  se  esso  sia  un  fenomeno  di 
infezione  o  di  immunità  —  sta  il  fatto  che  esso  può  essere  assente  in  in- 
dividui che  hanno  sofferto  il  tifo  e  che  sono  percii5  inununi  certamente 
verso  la  malattia;  che  esso  si  può  riscontrare  manifesto  in  casi  in  cui  tanto 
poco  rimmunità  ha  avuto  campo  di  stabilirsi  che  gli  individui  che  Io  pre-, 
sentano,  con  una  infezione  in  atto,  vanno  eP  morte;  che  può  mancare  in  casi 
in  cui  il  saggio  di  Castellani  dimostra  con  la  maggiore  evidenza  che  nel 
caso  in  esajne  si  tratta  di  una  infezione  ebefthiana;  che  può  aversi  infine 
una  siero-reazione  positiva  anche  a  forti  diluizioni  in  casi  di  ittero,  tuber- 
colosi, infezioni  diplococciche,  streptococciche,  ecc.,  in  cui  è  di  sicuro  ac- 
certata Tassenza  di  ogni  complicanza  tifosa,  e  rinosist'Cnza  di  luia  infezione 
tifica  preceduta.  In  quanto  alla  prima  obbiezione  si  potrebbe  dire  che  Ia 
mancanza  della  siero-reazione,  in  individui  dotati  di  una  sicura  immunità 
naturalmente  acquisita,  dipenda  dal  tempo  in  cui  la  siero-reazione  stessa 
è  stata  eseguita,  in  quanto  che  dagli  studi  di«Kohler  (1),  come  anche  da 
quelli  di  Pfeififer  e  Kolle  (2),  risulta  spesSo  che  presso  i  bcunbini  tre  mesi 
dopo  l'inizio  della  malattia,  e  presso  gli  adulti  un  po'  più  t€updi,  scompa- 
risce dal  sangue  Tàgglutinina  specifica  e  con  essa  anche  le  batteriolisine, 
mentre  per  anni  ed  anni,  e  forse  anche  per  tutta  la  vita,  permane  Tim- 
miftiità  acquisita  dopo  aver  superato  la  malattia.  Lo  stesso  potrebbe  anche 
dirsi  per  il  caso  della  siero-reazione  negativa  nei  casi  in  cui  riesce  positivo 
per  il  tifo  l'esame  del  sangue  e  per  i  quali  la  ricerca  dell'agglutinina,  pro- 
seguita anche  dopo  la  caduta  della  febbre,  avrebbe  forse  potuto  portare 
il  ricercatore  a  scoprirla.  In  quanto  al  notato    fatto   dello  esagerarsi  de! 


(1)  KUn.  Jahrbuch.,  1901.  Voi.  Vili,  fas.   R 

(2)  Zeitsch.  f.  Hyg.,   1896.  Voi.  XXI. 
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[x>tere  cigglutinante  del  sangue  nel  periodo  preagonìco,  ammettiamo  pure 
con  Iversen  (1)  che  la  comparsa  di  questa  proprietà  del  siero  sia  un.feno-  • 

meno  prodromico  della  immunità  e  che  il  notato  fenomeno  sia  da  consi- 
derarsi come  uno  sforzo  supremo,  riuscito  vano,  dell'organismo  che  cerca 
di  sopravanzare  l'infezione  invadente.  Ma  fra  tutte  non  si  può  pel  mio 
assunto  negar  valore  all'ultima  deUe  obbiezioni  fatte,  in  quanto  per  essa 
risulta  che  vi  sono  malattie,  che  nulla  hanno  da  fare  col  tifo,  e  che  pure 
danno  luogo  a  delle  agglutinine  specifiche.  H  fatto  certo  non  è  costant>e 
né  frequente,    in    quanto  che  rappresenta  appena  il  4-6  %  della  totalità  ' 

delle  osservazioni,  ciò  che  induce  Iversen  (1.  e),  quantunque  Grllmberg  e 
Kolly,  in  vista  della  agglutinazione  di  gruppo  coi  paratifi,  negano  a  questa 
reazione  o.Q:ni  carattere  di  specificità  ^2),  a  dire  che  l'agglutinamento  è  un 
fenomeno  specifico  ma  non  patognomonico;  ma  il  fatto  esist-e,  e  in  ogni 
caso  dimostra  in  linea  generale  che  noi  non  possiamo  parlare  di  immunità 
antitifica  acquisita  solo  per  essere  riusciti  con  un  procedimento  qualunque  « 

a  conferire  al  siero  di  sangue  dell'uomo  potere  agglutinahte  per  il  b.  del  # 

tifo,  giacché  vi  sono  dei  casi  in  cui,  pur  essendo  indiscutibile  l'assenza  di 
uno  stato  immune  specifico,  viceversa  è  evidentemente  dimostrabile  la  pro- 
prietà as^glutinante  del  si^ro.  A  questi  casi,  poi,  direttamente^  Verificati 
nelFuomo,  un  gran  numero  se  ne  aggiungono  nel  campo  sperimentale.  Così 
abbiamo  che  Malvo7  (3),  Memmo  e  Altobelli  (4),  Ktthler  (6),  dimostrano 
come  abbiano  potere  agglutinante  delle  sostanze  chimiche  sveuriate  di  ori-  • 

gine  animale  e  vegetale;  Shiga  nel  suo  ricordato  lavoro,  eseguito  in  colla-  ^ 

borazione  col  Neisser,  dimostra  come  si  possa  a  m*ezzo  dei  suoi  «  recettori 
liberi  »  sccbldati  a  75"  conferire  al  siero  di  sangue  dei  conigli  quasi  esclusi- 
vamente jìotere  agglutinante;  Brieger  (6),  e  subito  dopo  Schutz  (7),  mediante 
uno  specifide  procedimento  chimico  isolano  daUe  culture  di  tifo  una  sostan2^  • 
esclusi vamento  dotata  di  potere  agglutinogeno;  io  stesso  (8)  ho  potuto  no- 
tare, or  sono  diversi  anni,  che  la  nucleo-albumina  che  si  ottiene  dal  filtrato 
alla  candela  di  brodo-'cultiu*e  di  tifo  è  dptata  di  proprietà  agglutinogene, 
ma  manca  di  ogni  potere  immunizzante;  e  Fraenkel  e  Otto  (9)  notano  — 
fatto  più  tardi  confermato  dal  Castellani  (10)  —  che  il  siero  di  sangue  di 
un  cane,  al  quale  si  sono  fatte    ingerire  delle    culture  di  tifo,  mostra  di  ^ 

possedere  evidenti  proprietà  agglutinogene,  ma  è  assolutamente  sprovvisto  • 

di  specifico  potercr  battericida. 

•  * 

Ne  risulta  quindi  tanto  da  quello  che  nell'uomo  è  dato  osservare, 
quanto  —  e  SQpratutto  —  per  gli  insegnamenti    che   a    noi    danno    i 


(1)  Zeitsch.  f.  Hyg.,   1905.  Voi.  49,  fas.   P. 

(2)  MUnch.  medie.  Wochens.,   1905,  n.  3. 

(3)  An.  de  l'Ins.  Pasteur,   1897,  p.  582. 

(4)  Citato  da  Iversen  (1.  e). 

(6)  Centr.  f.  Bakter.  (Orig.),  1901,  pagr.  683. 

(6)  Deut.  med.  Wochens.,  1902,  p.  477. 

(7)  Ibid.,  p.  479. 

(8)  Gazzetta  intem.  di  Medicina  pratica,  1903,  n.  10. 

(9)  MQnch.  medie.  Wochens ,   1897,  n  3. 

(10)  Zeits.  f.  Hygiene.  Voi.  37^  a.  1901,  p.  381. 
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risultati  delle  ricerche  sperimentali  che  i  due  fatti,  potere  agglutinante 
e  immunità  acquisita,  sono .  cosi  dissociati,  cosi  indipendenti  Tuno  dal- 
l'altro, che  male  si  apporrebbe  bhi  volesse  dalla  presenza  dell'uno  in- 
ferire la  esistenza  dell'altro,  o  peggio  ancora  dedurre,  come  per  cose 
legate  in  diretto  rapporto  di  causa  ed  effetto,  dalla  rilevata  entità 
dell'uno,  la  eventuale  entità  dell'altro  fatto. 

Né  meno  soggetto  a  critica  è  l'altro  lato  della  quistione,  quello 
cioè  per  cui  è  parso  di  poter  dire  immune  quell'individuo  che  sottoposto 
ad  un  determinato  trattamento  preventivo  mostra  alla  fine  di  esso  di 
possedere  un  siero  di  sangue  dotato  di 'cospicuo  potere  battericida. 

Potrei  a  questo  proposito  ricordare  i  lavori  di  MetchhiikòfF  (1)  sul 
coccobacillD  di  Gtentilly,  quelli  di  Karlini^ky'  (2)  che  riguardano  la  proprietà 
del  siero  degli  animali  vaccinati  'contro  Thog-cholera  e  il  coccobacillo  della 
swine-plague,  quelli  di  Laveran  e  Mesnil  (3)  sul  siero  degli  animali  vacci- 
nati contro  la  tripanosomiaRi  dei  ratti,  ed  altri^caai  ancora,  da  cui  chiara- 
mente appare  come  possa  esistere  uno  stato  di  solida  immunità  senza  che 
il  siero  di  sangue  spieghi  azione  di  sorta  né  agglutinante,  né  microbicida 
sui  germi  rispettivi.  Ma  io  non  voglio  entrare  in  una  discussione  che  po- 
trebbe parere  una  digressione,  e  che  portandomi  nel  campo  della  scienza 
pura  potesse  farfaii  derogare  dallo  sco^o  puramente  pratico  che  io  vog^o 
assegnare  a -questo  lavoro.  Limitandomi  quindi  a  ciò  che  nel  tifo  è  dato 
osservare,  devo  tuttavia  ricordare  quello  che  ho  detto  risultare  dai  lavori 
già  citati  di  KOhler  e  di  Pf eiffer  e  KoUe,  e  cioè  che,  mentra  perdura  per  die- 
cii>e  di  anni,  e  magari  per  tutta  la  vita,  lo  stato  immune  negli  uomini  che 
hanito  subito  la  malattia,  ben  presto  invece  perde  il  loro  siero  di  sangue 
col  potere  aggAitinante  specifico,  ogni  specifica  azionef  battericida;  quello  che 
vi  ha  di  notevole  in  tali  circostanze  non  è  la  presenza  dimostrabile  di  tali 
proprietà  del  siero,  quanto  la  capacità  naturalmente  o  artificialmente  acqui- 
site ^dagli  elementi  cellulari  dell'organismo  di  reagire- allo  stimolo  specifico 
con  una  attività  che  fa  difetto  agli  elementi  cellulari  di  un  organismo 
nuovo,  iiiduzione  questa  a  cui  ci  portano  e  T osservazione  di  Shiga  che, 
attaccato  12  anni  prima  da  una  infezione  di  tifo,  vedeva  il  suo  siero  di- 
ventare più  agglutinante  e  più  battericida  di  quello  del  Lipstein,  che  il 
tifo  mai  aveva  sofferto,  e  che  pure  aveva  ricevuto  in  due  iniezioni  una 
quantità  di  <  recettori  liberi  ^  doppia  di  quella  ricevuta  deàìó  Shiga  stesso; 
come  ancora  i  lavori  di  von  Dungern  (4)  e  di  Ck)le  (5),  dei  quali  due  autori 
il  primo,  nelle  .suo  ricerche  sulle  siero-precipitine,  vedeva  che  gli  animali 
già  trattati,  anche' quando  ogni  azione  precipitante  specifica  era  scomparsa 


(1)  An.  de  Flns.  Pasteur,  1892.  Voi.  VI,  p.  289. 

(2)  Zeits.  f.  Hyg.,  1898.  Voi.  XX\^II.  p.  400. 

(3)  An.  de  Tlns.  Pasteur.  Settembre  1901. 

(4)  Die  ArUikcBrper,   Jena,  1902;  e  Centralb.   f.  Bakter.  Orig.,   1903. 

Voi.  :5j:xxTV,  f.  40. 

(5)  Zeits.  f.  Hygiene,   1904.  Voi.  XLVI,  f.  3^ 
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dal  loro  sÌBro,  dopo  una  nuova  iniezione  mostravano  una  comparsa  di 
siero-precipitine  in  quantità  maggiore  di  quello  che  non  gli  animali  nuovi; 
ed  il  s3condo,  dietro  la  scorta  di  questi  risultati,  osservava  che,  se  a  co- 
nigli sopravvissuti  ad  una  infezione  ^i  tifo  e  ad  altri  nuovi  si  inietta  la 
steasa  dose  di  tifo-cultura,  i  primi  danno  un  siero  in  cui  la  quantità  degli 
anticorpi  è  molto  maggiore  che  non  nei  secondi. 

Se  però  non  è  lecito  dalla  mancanza  di  tin  dimostrabile  elevato  potere 
battericida  del  siero  di  sangue  dedurre  la  asj«enza  dello  stato  immune  spe- 
cifico, specie  allorché  questo  data  da  un  certo  non  breve  perìodo  di  tempo, 
se  in  altri  termini  Tesito  negativo  della  prova  non  ci   mette  in  grado  dì 
affermcure  o  di  negare  che  la  vaccinazione  ha  conseguito  il  suo  effetto  im- 
munizzante, dovrebbe  invece  condurci  ad  una  dichiarazione  affermativa  il 
caso  in  cui  la  ricerca  del  potere  battericida  del  siero  riesdé  positiva?  Cosi 
la  pensano  Pfeiffer  e  Kolle,  Baasange  e  Rimpau,  Shiga,  ai  quali  pare  che 
il  problema  delle  vaccinazioni  anti-tifose  sia  stato  risolto   per  il  fatto  che 
a  mezzo  dei  loro  rispettivi  metodi  di  immunizzazione  hanno  visto  elevarsi 
nell'uomo  il  potere  battericida  del  siero  di  sangue.   Ora  egli  è  certo  che 
Televato  titolo  a  cui  questi  autori   hanno  visto  spiegare  al  siero  dei  loro 
uomim'  trattati  azione  batteriolitica  dà  la  presunzione  della  presenza  della 
sensibilizzatrìce,    indice  comunemente  ritenuto  vero  dello   specifico   stato 
inmiune  ;  ne  manca  però,  in  ogni  caso,  l'apodittica  dimostrazione,  e  noi  ci 
trovianio  di  fronte  a  un  fatto,  che  non   decomposto  nei  suoi   fattori,   po- 
trebbe magari  indurci  ad  un  errore  di  giudizio  —  come   dirò  a  proposito 
del  vaccino  Besredka  —  in  quanto  che  esposto  in  t-al  modo  noi  non  ab- 
biamo dati  sperimentali  sufficienti  per  dire  se  e  quanta  parte  nelle  osserva- 
zioni fatte  da  Pfeiffer  e  Kolle,  da   Bassenge,  ecc.,  spetti  rispettivamente 
alla  sensibilizzatrice  e  aUa  citasi  del  si#ro,  l'aumento  della  quale  ultima  noi 
siamo  in  grado  di  ottenere  senza  bisogno  di  un  trattamento  specifico  e 
senza  perciò  conferire  una  specifica  immunità.  La  ricerca  del  potare  batte- 
ricida del  siero,  in  questi  casi,  senza  la  dimostrazione  della  infiuenza  della 
sensibilizzatrice  nel  fenomeno  può  portare  ad  un   falso   apprezzamento  di 
esso,  e  ai  vedrà  a  proposito  delle  esperienza  eseguite  col  vaccino  di  Wright, 
come  una  cavia  inunune  avesse  un  siero  che,  sperimentato  cosi  come  veniva 
dairanimale,  mostrava  un   potere  battericida  debole  ed  inferiore  a  quello 
di  un'altra  cavia,  che  per  avere  ricevuto  una  forte  dose  di  vaccino,  doveva 
ritenersi eome  non  immunizzata.  £'  qu3sto  adunque  un  indice  assai  fallace  per 
potere  essere  attendibile,  e  fallcu^e  ugualmente  for8  3  è  anche  da  ritenersi  lo 
stesso  e^me  del  potare  battericida,  mettendo  in  rilievo  tutta  la  efficacia* 
della  stessa  sensibilizzatrice  qualora  si  moltiplicassero  le  osservazioni  fatte 
da  Korte  e  Steinberg  (1),  i  quali,  seguendo  un  metodo  di  cui  appresso   ci 
occuperctmo,  e  col  quale  il  potere  battericida  del  siero  è  veramente  in' fun- 
zione della  quantità  della  sua  sostanza  intermediaria,  hanno  osservato  due 
casi  di  recidiva  in  individui  in  cui  il  titolo   del  pot3re  battericida   per   il 
bacillo  del  tifo  si  elevava  ad  un  limite  di  1  :  100,000  e  di  1  :  4,000,000. 

Inoltre,  io  ho  alcune  esperienze'  — ,  poche  in  verità  —  da  cui  parrebbe 
che  un  indice  del  conseguito  stato  immune  possa  ritenersi  l^  efficacia  pre- 


(1)  Deut.  Arch.  f.  min.  Med.  Voi.  LXXXII,  p.  321-339. 
21  A 
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venti  va  del  siero  degli  animali  in  esame;  ma  Metchnikoff  (1)  sostiene  che 
tale  proprietà  del  siero  di  sangue  non  può  essere  assunta  come  misura  della 
inununità^  e  allora  piuttosto  che  contentarci  delle  prove  che  a  suffragio 
della  tecnica  da  loro  impiegata  portico  gli  autori  sopra  citati,  cui  spetta 
il  merito  di  questi  tentativi  —  del  resto  tutt*altro  che  sterili  —  di  immu- 
nizzazione attiva  dell' uonìo.  in  un  argomento  tanto  delicato  e  di  .così 
grande  importanza  per  la  tutela  della  pubblica  salute»  il  giudizio  effettivo, 
finale  non  può  essere  dato  che  da  una  prova  diretta  eseguita  sull'uomo  o 
correndo  il  rischio  che  Marx  (2)  ha  fatto  correre  ad  un  inserviente  di  labo- 
ratorio", che  dopo  un  cei^  tempo  decorso  dal  momento  in  cui  fu  iniettato 
il  vaccino,  venne  inoculato  con  coltura  pura  di  tifo-bacillo,  oppure  —  poiché 
questa  usanza  di  assumere  l'uomo  a  rischio  della  vita,  come  animale  da 
esperienza,  per  fortuna,  non  è  ancora  tanto  diChisa  —  praticando  col  vac- 
cino in  esperimento  delle  vaccinazioni  su  larga  scala,  per  trarre  poi  dai 

# 

dati  statistici  relativi  quelle  conseguenze  che  solo  possono  dare  un  serio 
affidamento  sulla  bontà  o  meno  del  vaccino  impiegato. 

Ora,  da  questo  punto  di  vista  riguardando  il  problema,  non  vi  è 
che  un  unico  vaccino,  il  solo  del  resto  che  ci  rimanga  ad  esaminare, 
ed  è  quello  di  Wrìght  e  Semple  (3).  Questi  due  autori,  un  anno  dopo 
che  Pfeiffer  e  Kolle  avevano  pubblicato  il  loro  avanti  ricordato  lavoro 
sulla  immuniz2&zione  attiva  dell'uomo  contro  il-  tifo,  facevano  noti  i 
risultati  avuti  con  un  vaccino  da  essi  preparato. 

n  veu>cino  veniva  allestito  coltivando  in  brodo  a  .17^  il  bacillo  del  tifo 
per  2-3.  settimane  in  grandi  matracoi,  in  cui,  assieme  al  brodo,  si  introdu- 
ceva una  certa  quantità  di  grasso  che,  spalmandosi  sul  liquido  di  cultura 
sottostante,  lo  isolava  daU'aria.  Trascorso  il  voluto  tempo  di  incubazione, 
le  culture  venivano  sterilizzate  a  60''  a  bagnomaria,  se  ne  saggiava  quindi 
la  sterilità  a  mezzo  di  pròve  culturali,  e  quindi  —  a  scopo  di  conserva- 
zione —  al  vaccino  cosi  preparato  si  addizzionava  0.  5  %  di  acido  fenico, 
impiegando  quindi  per  iniezione  sottocutanea  nell'uomo  la  stessa  dose  di 
vaccino  che  rivisciva  mortale  per  100  gm.  di  cavia  (0.  5-1.  5  cmc.)  e  che, 
secondo  gli  autóri,  sta  in  rapporto  al  numero  dei  batteri  contenuto  in  ogni 
cmc.  ,di  liquido,  numero  che  essi  constatavano  a  mezzo  di  un  complicato 
procedimento.  Trascorsi  8-14  giorni  si  rinnovava  nell'uomo  la  iniezione  di 
ona  nuova  dose  di  vaccino.  • 

■ 

n  vaccino  è  stato  impiega^  in  India,  in  Egitto,  a  Cipro,  e  nel  Sud- 
Africa  fra  le  truppe  inglesi,  fra  le  quali,  come  nota  Smith  (4),  su  1000  sol- 
dati si  avevano  annualmente  36  tifosi,  di  cui  10  morivano.  In  quanto  ai 


(1)  Vlmmunité  dans  les  mal.  ihféct.  Parigi,   1901,  p.  285. 

(2)  Die  exp,  Dyag.   SerunUher,  u.  Prophyl.  der   InfektionakrtmhheiUn. 
(Gap.  Tifo),  Berlino,   1902. 

(3)  Brit.  med.  Jour.,  1897,  30  genn. 

(4)  Jour.  of.  tropical  med.,  1®  sett.  1904. 
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risultati  che  da  esso  è  lecito  sperare  non  è  mancato  chi  al  vaccino  di 
Wrìght  ha  negato  ogni  azione  di  sorta.  EUiot  e  Washburn  (1)  da  un 
lato,  Melville  (2)  dall'altro  dicono  che  il  vaccino  non  ha  spiegato  in- 
fluenza di  sorta  né  sul  numero  dei  malati  né  sul  decorso  della  malattia, 
e  Pearson  (3)  dice  che  le  vaccinazioni  antitifiche  nel  Sud- Africa  hanno 
dato  risultati  così  disparati  che  nessuna  conseguenza  è  possibile  de- 
durre da  essi.  Quello  però  che  il  Wrìght  ha  pubblicato  dal  1897  in 
poi,  e  i  dati  statistici  che  egli  ci  ofiFre  stanno  in  perfetta  contraddizione 
con  le  dubbiezze  e  le  denegazioni  d^li  autorì  precedenti.  Nel  1898-99 
difatti  questo  sperìmentatore  riferiva  di  aver  trattati  col  suo  vaccino 
2835  soldati,  lasciandone  8460  non  vaccinati,  e  constatava,  che  mentre 
fra  questi  ultimi  si  ebbe  una  mortalità  di  0.34  %  ed  ima  morbilità 
di  2.5  %,  fra  i  prìmi  invece  la  mortaUtà  scese  a  0.2  %  e  la  morbilità 
a  0.95  %.  Il  vaccino  venne  ancora  provato  fra  le  truppe  anglo-indiane 
durante  la  guerra  del  Transvaal,  e  fu  osservato  che  fra  2139  vaccinati 
si  ebbero  39  malati  di  tifo  e  10  morti,  con  una  morbilità  cioè  di  1 .  35  % 
e  mia  mortalità  di  0.46  %,  mentre  fra  10,520  non  vaccinati  si  ebbero 
1504  malati  di  tifo  (14.29  %)  e  336  morti  (3.19  %);  rìsultati  questi 
che  tanto  più  depongono  a  favore  dell'efficacia  del  vaccino  di  Wright,  in 
quanto  che  per  essere  stati  vaccinati  e  non  vaccinati,  specie  nell'as- 
sedio di  Ladysmith,  esposti  ugualmente  all'azione  deUe  cause  infettanti 
specifiche,  l'esito  assume  direi  quasi  tutto  il  valore  che  si  potrebbe 
dare  ai  risultati  ottenuti  in  un  grande  laboratorìo  che  avesse  sperimen- 
tato su  grande  e  propizio  materiale  (4). 

Le  vaccinazioni  sono  state  in  seguito  ulterìormente  applicate  fra 
le  truppe  coloniali  inglesi,  e  oggi,  come  riferisce  Nattan-Larrier  (5),  si 
può  dire  che  su  un  totale  di  21,815^  vaccinati  si  ebbero  solo  318  casi 
di  tifo,  mentre  su  un  totale  di  163,011  non  vaccinati  se  ne  ebbero  4236 
con  una  cifra  di  morbilità  quindi  di  1.4  %  per  i  prìmi  e  di  2.6  % 
per  questi  ultimi. 

Smith  (1.  e.)  conferma  questi  buoni  rìsultati,  e  mentre  fa  rìlevare 
quale  flagello  costituisca  per  le  truppe  coloniali  l'infezione  tifosa,  asse- 
risce che  il  vaccino  di  Wright  ha  ridotto  Ma  3  ad  1  la  morbilità 
per  tifo. 


(1)  Sitzungsber.  d    med.  Soc.,  28  ott.   1901. 

(2)  Brìt.  med.  jour.,   1901. 

(3)  Brit.  med.  jour.,  2278. 

(4)  Wrioht.  The  Lancet,  1900,  voi.  P.  —  The  Lancet,  1900,  voi.  2^. 
—  The  Lancet,  1901,  voi.  T.  —  Deut.  medio.  Wochens.,  1901(Vereinsbeil.), 
n.  43.  —  The  Lancet,  1903. 

(5)  La  Presse  medicale,  n.  98,  1904. 
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Naturalmente  questo  vaccino,  come  qualunque  altro  materiale  im- 
munizzante, deve  essere  saputo  adoperare,  senza  di  che  si  potrebbe 
attribuire  —  come  Wright  dice  che  sia  avvenuto  ad  alcuni  medici  del 
Sud-Africa  —  ad  una  deficienza  del  vaccino  quello  che  va  ascritto  ad 
una  deficienza  del  metodo  di  impiego.  E'  necessario  innanzi  tutto,  come 
misura  elementare,  di  sbattere  il  liquido  prima  di  inocularlo,  in  modo 
che  la  massa  dei  batteri  possa  distribuirsi  uniformemente,  e  di  aver 
cura,  sopratutto,  della  quantità  che  si  inietta,  giacché  il  Wright  ha 
notato  che  le  grandi  dosi  sono  altrettanto  inefficaci  quanto  le  pic- 
cole dosi. 

Un  quesito  poi  di  grande  interesse  pratico  è  quello  di  conoscere 
quanto  tempo  è  necessario  perchè  —  iniettato  il  vaccino  —  lo  stato 
immune  si  stabilisca,  e  quanto  dura  la  immunità  in  tal  modo  acquisita. 

In  quanto  alla  prima  questione  il  Wright  ammette  ohe  sia  necessario 
un  periodo  di  tempo  di  non  meno  di  8-10  giorni  perchè  la  immunità  si 
acquisti;  in  quanto  alla  durata  dello  stato  immune  le  opinioni  non  sono 
molto  d'accordo.  Wright  fondandosi  su  quello  che  egli  ha  potuto  osservare 
fra  i  militari  nelle  Indie  crede  che  questo  stato  immune  si  mantenga  per 
non  meno  di  tre  anni.  TI  Marx  (1)  però  ha  potuto  osservare  che  un  in- 
serviente di  laboratorio,  vaccinato  con  vaccino  Wright,  e  nel  quale  12 
giorni  dopo  Tavvenuta  vaccinazione  il  titolo  del  potere  battericida  del 
siero  di  sangue  si  elevò  a  0.  025,  tre  mesi  più  tardi  essendo  stato  inocu- 
lato con  lo  stesso  campione  di  tifo  servito  alla  preparazione  del  vaccino, 
ammalò  di  tifo.  Evidentemente,  però,  nell* osservazione  di  Marx  c'è  quello 
artificio  di  laboratorio  che  male  può  dare  l'idea  di  quello  che  avviene  in 
natura,  dove  la  importanza  della  causa  infettante  non  si  potrà  mai  teo- 
vare  od  avere  quella  entità  che  ha  nel  caso  di  una  infezione  artificiale  con 
cultura  pura.  Mettendo  quindi  in  quarantena  questa  precedente  osserva- 
zione, non  si  può  fare  a  meno,  però'  di  dare  il  dovuto  valore  ad  un'altra 
osservazione  di  Crombic  (2),  il  quale  vedeva  ammalare  di  tifo  un  medico 
militare  sei  mesi  dopo  l'avvenuta  vaccinazione,  e  —  fatto  teoricamente  e 
praticamente  importante  —  proprio  14  giorni  dopo  che  nel  sangue  di  tale 
medico  era  stata  constatata  la  presenza  di  agglutinina  specifica. 

Cosicché  concludendo  fra  i  pochi  metodi  preconizzati  dì  vaccina- 
zioni antitifosa,  l'unico  autenticamente  provato,  il  metodo  Wright,  per 
i  risultati  da  esso  finora  dati,  può  ritenersi  di  sicuro  come  un  metodo 
di  specifica  profilassi  di  non  dubbia  efficacia. 

Un  altro  mezzo  di  conferire  all'uomo  un  sohdo  stato  immune  spe- 
cifico  sarebbe  quello  della  immunizzazione  cosi  detta  passiva,  ottenuta 


(1)  L.  e. 


(1)  L.  e. 

(2)  The  Lancet,  3  maggio  1902. 
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cioè  a  mezzo  di  iniezioni  di  siero  specifico;  da  questo  lato  però  la  bi- 
bliografia è  perfettamente  negativa,  ciò  che  mi  induce  a  passare  senza 
altro  alla  parte  speciale  di  questo  studio. 


II.  —  PARTE  SPECIALE. 
A)  La  profilassi  coi  rari  mezzi  di  immanizzazioue  attira. 

Quando  da  quello  che  si  è  fatto  o  si  è  tentato  di  fare  nell'uomo 
passiamo  a  ciò  che  in  materia  di  immunizzazione  attivasi  è  fatto  nel 
campo  puramente  sperimentale,  ci  si  trova  in  un  campo  cosi  vasto 
che  male  si  presterebbero  le  osservazioni  eseguite  ad  essere  esposte  in 
ordine  cronologico.  E  a  maggior  ragione,  poi,  questa  esposizione,  così 
fatta,  male  risponderebbe  allo  scopo  in  uno  studio  comparativo,  come 
quello  che  ho  avuto  intenzione  di  fare  e  di  cui  ora  esporrò  i  risultati 

Ho  raggruppato,  quindi,  tutti  quanti,  o  almeno  i  più  essenziali 
metodi  di  immunizzazione  suggeriti  dai  diversi  autori,  in  quattro  ca- 
tegorìe principali,  ponendo  nella  prima  le  esperienze  di  vaccinazione 
eseguite  con  culture  vive,  in  una  seconda  quelle  con  culture  morte, 
in  una  terza  quelle  coi  filtrati  di  culture  batteriche  su  terreni  liquidi, 
in  una  quarta  quelle  coi  prodotti  vaccinanti  estratti  con  procedimenti 
speciah  dalle  brodo-culture  in  loto,  ed  in  una  quinta  ed  ultima,  infine, 
le    numerosissime    esperienze    eseguite    a   mezzo   di    prodotti   solubiH 

estratti  dai  corpi  batterici. 

• 

1.  Culture  vive. 

Su  questa  via  i  primi  passi  sono  assai  remoti,  e  risalgono  a  Friinkel 
e  Sinunonds  (1)  i  quali,  sostenitori  con  Michael,  A.  Friinkel,  Seitz,  ecc., 
che  tutto  il  quadro  sintomatologico  e  anatonio-patologico  del  tifo  addo- 
minale era  da  devolversi  all'azione  non  della  moltiplicazione  del  germe 
specifico  che  Gaffky  veniva  di  coltivare  allo  stato  di  purezza,  ma  a  quella 
dei  suoi  prodotti  tossici.  Questi  due  osservatori  notavano  che  i  conigli  i 
quali,  infettati,  erano  sopravvissuti  alla  infezione,  mostravano  di  avere 
acquistato  una  certa  immunità,  in  quanto  che  essi  in  seguito  ad  una 
nuova  infezione  o  rimanevano  del  tutto  in  buona  salute,  o  mostravano  in 
ogni  caao  di  soffrire,  sotto  l'azione  del  nuovo  veleno,  meno  di  ammali 
nuovi,    senza,  però,  in  ogni  céwo  venire  a  morte.  Sirotinin  (2)  tocca  anche 


(1)  Die  aetiol.  BedeiU,  d.  Typhvsbadllìis.  Hamburg    u.  Leipzig,    1886 
e  Zeits.  f.  Hyg.,  voi.   2°,  pag.   138. 

(2)  Zeits.  f.  Hyg.,   voi   1°,  pag.  465. 
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lui  tale  quistione,  ma  la  lascia  irresoluta  in  quanto  che  egli  notava  che 
per  lo  più  si  possono  constatare  in  seguito  ad  una  seconda  infezione  in- 
dubbi e  caratteristici  segni  di  malattia,  i  quali  giungono  perfino  a  con- 
durre a   morte  l'animale. 

Queste  ricerche  vennero  poco  appresso  continuate  da  Beumer  e 
Peiper  (.1)  e  da  Chantemesse  e  Widal  (2),  e  per  esse  poterono  gli  autori 
vedere  che  se  le  reinoculazioni  si  fanno  con  non  troppa  frequenza  e  con 
dosi  di  materiale  infettante  progressivamente  crescenti,  si  può  arrivare  ad 
ottenere,  come  essi  ottennero,  che  su  dieci  topi,  i  quali  nello  spazio  di 
poco  più  di  un  mese  progressivamente  erano  stati  iniettati  con  1,  3,  6,  10 
gocce  di  emulsione  di  bacilli  del  tifo  coltivati  su  patate^  ad  onta  della 
introduzione  nel  loro  cavo  peritoneale  di  una  fort-e  dose  di  germi  specifici, 
solo  uno  mori,  tutti  gli  altri  rimasero  in  vita.  In  seguito  Tosservazione  è 
stata  cosi  abituale  e  generale  per  gli  studiosi  dell' curgomento  che  sarebbe 
opera  altrettanto  lunga  quanto  vana  il  voler  riferire  le  innumerevoli  con- 
ferme. Ciò  però  riguarda  l'impiego  di  germi  vivi  e  virulenti.  Ma  e  prin- 
cipio già  da  lungo  tempo  assodato  in  batteriologia  che  volendo  adoperare 
germi  vivi  a  scopo  di  immunizzazione,  servono  a  tale  scopo  e  le  piccole 
dosi  di  germi  virulenti,  come  le  dosi  più  grandi  dolio  stesso  germe  atte- 
nuato, tecnica  questa  di  cui  gli  esempi  classici  ci  sono  stati  p>er  il  primo 
dati  da  Pasteur  col  colera  dei  polli,  col  vaccino  anticarbonchioso  e  con 
quello  antirabbico. 

E  poiché  per  riguardo  al  tifo  è  questo  un  argomento  fino  adora 
poco  trattato,  cosi  dati  gH  scopi  prefissimi,  ho  voluto,  accanto  alle  espe- 
rienze di  vaccinazione  con  culture  vive  e  virulente,  eseguirne  ancora 
altre  con  culture  vive  attenuate,  tenendo  però  ora  di  mira,  come  del 
resto  in  tutto  quanto  il  lavoro,  nello  stabilire  le  esperienze  e  nel  giu- 
dicarne i  risultati,  se  Fazione  vaccinante  indiscutibile  che  si  ottiene 
con  la  iniezione  di  ripetute  dosi  di  cultura,  si  può  anche  ottenere  con 
una  unica  iniezione,  constatazione  questa  della  massima  importanza 
quando  si  pensa  che  scopo  mio  finale  è  quello  di  poter  dire  quale  fra 
i  vaccini  adoperati  meglio  si  presta  ad  essere  eventualmente  usato 
nell'uomo. 

Ho  proceduto  quindi  nelle  esperienze  nel  modo  seguente  :  Un  cam- 
pione di  bacillo  del  tifo,  la  cui  dose  minima  letale  per-  iniezione  intra- 
perìtoneale  di  brodo-cultura  di  24  ore  nelle  cavie  é  stata  riconosciuta 
uguale  a  0.30%,  si-  lascia  svDuppare  per  24  ore  a  37^  in  brodo  nutritivo 
ordinario  e  quindi  con  essa  si  iniettano  tre  cavie  sottocute  (addome),  una 
con  1  cmc.  di  cultura,  un'altra  con  14»  ^^^^^  t-erza  con  Vx«  ^  cmc  Si  ha 
già,  infra  le  24  ore,  forte  edema  al  punto  di  inoculazione,  edema  che  per 
la  prima  cavia  occupa  quasi  per   intero  la  regione   addominale;  in  tutte 


(1)  Zeits.   f.  Hyg.,  voi.  2^,    pag.   110. 

(2)  An.  d.  rins.  Pasteur,   1892. 
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• 
8i  ha  cospicua  ipertemiia.  L'edema  si  va  man   mano  rìducendo  nei  giorni 

suocessivi,  e  finisce  per  dar  luogo  ad\uia  ulcerazione  della  cute. di  aqi- 
piezza  differente  nelle  due  prime  cavie.  Nella  terza  l'edema  si  riassorbe 
del  tuttp  senza  altra  conseguenza.- Otto  giorni  dopo  T inoculazione  le  tre 
cavie  avevano  ripreso  il  loro  peso,  e  al  decimo  giorno  furono  tutte  assieme 
ad  un  controllo  iniettate  nel  cavo  peritoneale  con  una  volta  e  mezza 
della  D.  M.  L.  dì  brodo-cultura.  Muore  col  controllo,  delle  tre  cavie  trat- 
tate, solo  l'ultima. 

L'esperienza  è  stata  ripetuta  con  culture  attenuate  di  bacillo  del  tifo. 
A  questo  scopo,  fatti  innesti  in  brodo  della  cultura  servita  alla  prece- 
dente esperienza,  lascio  svìluppaire  per  tre  giorni  a  40".  Trascorso  questo 
tempo  le  culture  ottenute  appariscono  con  brodo  leggermente  ma  unifor- 
memente intorbidato  e  forte  deposito  al  fondo.  Agito  e  inietto,  con  questo 
materiale,  quattro  ca\de  sottocute,  con  le  quantità  rispettive  di  5,  3,  1 
0.5  cmc.  Segue  cuiche  in  queste  cavie  edema  alla  regione  dell'addome 
che  dalla  ampiezza  di  un  cinque  franchi  neUa  prima  va  fino  alla  ampiezza 
di  un  due  centesimi  nell'ultima.  Ipertermia  cospicua  in  tutte.  NeUe  prime 
due  all'edema  segue  l'ulcerazione,  nelle  altre  due  l'edema  si  riassorbe. 
Setto  giorni  dopo  l'avvenuta  iniezione,  avendo  constatato  che  tutti  gli 
animali  erano  ritornati  al  loro  peso  originario,  pratico  nel  peritoneo  la 
iniezione  di  prova  (1.50  D.  M.  L.),  e  infra  le  24  ore,  assieme  al  controllo, 
vedo  morire  le  due  ultime  cavie:  sopravvivono  le  altre  due  invece,  defini- 
tivamente. * 

Riassumo  queste  esperienze  nella  tabella  seguente: 

Tabella  I. 


• 

Numero  d'ordine 
delle  cavie 

O           Quantità 
B  1               di 

cultura  iniettata 

• 

Reazione  locale 

• 

• 

Temperatura 
dopo  .24   ore  * 

Tempo  decorso 

fino  alta  iniezione 

di  jprova 

Esito  della  iniesione 
di  prova 

1 

1  1' 

1.0 

Edema  e 

ulcerazione  . 

40^5 

10  giorni 

^^ 

Culture  viventi    ....  ^   2* 

0.5 

Id. 

•  jd. 

41«.0 

» 

0.1  * 

Edema    . 

•      •      •      •      • 

39^9 

» 

+ 

Controllo 

« 

• . 

•  • 

•  • 

• 

• 
Culture  attenuate  al  ealdre  < 

5.0 
3.0 

Edema  e 
Id. 

ulceiizione . 
'  id. 

4l^2 

40^0 

7  giorni 

» 

— 

1.0 

Ef'ema  *. 

* 

40^2 

» 

+ 

0.5 

Id.      . 

39^7 

•  • 

•  • 

+ 

+ 

• 
Controllo 

• 
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2°.  Esperienze  di  immunizzazione   con  cultcre  morte. 

Su  questo  campo  le  prime  ricerche  sono  state  eseguite  da  Kliokwicz  (  1  ), 
il  quale  con  una  sola  iniezione  di  tifo-cultura  uccisa  proteggeva  i  ratti  da 
iniezioni  ulteriori  di  culture  vive,  morte,  e  dall'azione  tossica  di  filtrati 
batterici. 

Seguono  le  osservazioni  di  Brieger,  WeMsermann  e  Kitasato  (2),  i  qu^i 
dopo  aver  notato  che  non  sempre  hanno  un  effetto  profilattico  costante 
le  vaccinazioni  degli  animali  fatte  col  nietodo  ora  descritto  di  Beumer  e 
Peiper,  pur  non  scostandosi  da  questi  autori  nella  maniera  d'intend»^  la 
patogenesi  del  tifo,  se  ne  discostano  invece  nel  suggerire  un  efficace  me- 
todo di  inmiunizzazione.  Per  essi  difatti  sembra  dimostrato  che  «  la  morte 
degli  animali  da  esperimento  in  seguito  alla  introduzione,  nel  loro  corpo, 
di  bacilli  del  tifo^  è  da  riguardarsi  come  l'esito  di  luia  intossicazione  *  e 
che  se  si  vuole  proteggere  gli  animali  dalla  morte  per  questo  germe  spe- 
cifico, .bisogna  loro  conferire  la  resistenza  al  veleno  (Giftfestigung)  più 
che  una  vera  immunità,  cioè  più  ohe  la  possibiUtà  di  ostacolare  la  mol- 
tiplicazione dei  germi  stessi,  i  quali  nell'organismo  di  un  animale  reso 
resistente  al  veleno  non  sarebbero  più  dannosi  dei  più  banali  batteri 
acquatili.  Li  seduceva  evidentemente  la  scoperta  del  Behring  a  proposito 
della  immimitÀ  antitossica  nella  difterite,  nonchò  quella  dell'Ehrlich  per 
la  immunità  contro  la  ricina,  Pabrina,  ecc.  Constatando  però  che  le  cul- 
ture morte  fatte  sui  comuni  terreni  nutritivi  sono  troppo  tossiche  per  poter 
riuscire  efficacemente  vaccinanti,  partendo  dalla  osservazione  che  molte 
delle  ghiandole  cosi  dette  a  secrezione  interna  hanno  una  grande  impor- 
tanza per  la  neutralizzazione  dei  prodotti  tossici  del  ricambio  materiale, 
adoperarono  il  succo  di  queste  ghiandole  (timo,  gangli  linfatici,  ecc.),  me- 
scolato al  brodo  nutritivo  con  l'idea  che  potessero  le  loro  sostanze  attive, 
solubili  in  acqua,  già  in  vitro  spiegare  una  azione  neutralizzante  sui  prodotti 
tossici  del  ricambio  materiale  dei  batteri.  E  poterono,  difatti,  constatare 
che  le  culture  di  b.  del  tetano,  difterite,  tifo,  del  mal  rosso  dei  suini, 
vibrione  del  colera^  streptococco  dell' eresipela  ottenute  su  brodo-timo  erano 
molto  meno*  tossiche  delle  loro  congeneri  ottenute  in  semplice  brodo- 
peptone,  e  servivano  con  maggiore,  anzi  con  assoluta  sicurezza,  alla  vacci- 
nazione degli  animali  da  esperimento.  Limitandomi  ad  esporre*  quello  che  gli 
autori  ottennero  per  il  tifo,  dirò  che  servendosi  di  un  campione  di  tifo  di 
alta  virulenza  (0.1  cmc.  di  una  brodo-cultura  di  3  giorni  uccideva  un  topo 
in^24  ore  e  nello  stesso  tempo  0.6  cmc.  uccic'evano  luia  cavia  di  300-400  gr.), 
lo  innestarono  in  brodo-timo,  e  tennero  le  culture  per  tre  giorni  alla  stufa. 
In  questo  tempo  «  le  sostanze  antitossiche  contenute  nelle  cellule  del  timo 
spiegavano  tale  una  azione  attenuante  sul  veleno  del  tifo  che  per  un  ulte- 
riore riscaldamento  a  60"  C.  (15  minuti)  la  qucmtità  necessaria  alla  vacci- 
nazione poteva  venire  introdotta  nel  corpo  dell'animale  senza  alcun  perìcolo. 


(1)  Kliokwicz,  1888,  citato  da  Bitter —  Zeits   f.  Hygiene,  voi.  XII, 
pag.  298. 

(2)  Zeits.  f.  Hygiene,  voi.  XII,  a.  1892,  pag.  137. 
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cosa  che  i  comuni  brodi  non  permettono  di  ottenere  ».  Di  questo  materiale 
vaccinante  essi  facevano  nei  topi  una  sola  iniezione  di  0.5  cmc,  nelle 
cavie  invece  tre  iniezioni  a  5-7  giorni  di  intervallo  di  3  cmc.  ciascuna 
%  nel  peritoneo;  le  iniezioni  non  arrecavano  nessun  disturbo.  Dieci  giorni  dopo 
infettati  questi  animali  con  dosi  di  cultura  sicuramente  mortali  soprav< 
vissero  tutti,  ciò  che  induceva  gli  autori  a  concludere  che  mediante  tale 
trattamento,  senza  eccezione,  tutti  gli  animali  potevano  in  tal  modo  ve- 
nire  protetti   da  una  tifointossicazione  per  sé  stessa  mortale. 

Gli  stessi  autori  poi,  oltre  che  di  questo  ora  riferito  metodo  di  vac- 
cinazione, si  servono  ancora  di  un  altro  procedimento  per  vaccinare  le 
cavie.  Essi  scaldano  a  80°- 90°  delle  culture  virulente,  le  ciducono  per  eva- 
porazione a  Vio  d^^  ^o^o  volume,  precipitano  con  alcool  e  ottengono  una 
sostanza  di  cui  due  centigrammi  bastano  per  dare,  infra  48  ore,  l'immu- 
nità alle  cavie. 

Come  però  Brieger,  Wassermann  e  Kitasato  dicevano  infedele  il  me- 
todo di  Beumer  e  Peiper,  così  Chantemesse  e  Widal  danno  lo  stesso  giu- 
dizio del  metodo  degli  autori  tedeschi,  e  ne  suggeriscono  per  conto  loro 
un  altro,  fondato  sull'impiego  deUe  sostanze  solubili  provenienti  dalle 
brodo-culture  (I;.  A  quej?to  scopo  essi  lasciano  per  15  giorni  alla  stufa  (37°) 
i  loro  matracci  di  brodo  innestati  con  tifobacillo,  e  poi  li  sterilizzano 
a  100°.  Di  questo  materiale  essi  iniettano  16-20  cmc.  [in  una  cavia,  frazio- 
nando tale  quantità  totale  in  3-4  iniezioni  alla  distanza  di  qualche  giorno 
runa  dall'altra.  Alcune  muoiono  durante  il  periodo  di  immunizzazione 
(2  su  nove)  e  su  7  cavie  sopravvissute^  inoculate  8  giorni  dopo  l'ultima 
iniezione  con  2  cmc.  di  cultura  virulenta  nel  peritoneo,  solo  5  resistono. 
Ugualmente  su  15  cdnigli,  solo  9  resistono  «al  trattamento  preventivo,  e 
di  questi,  inoculati  1  mese  dopo  l'ultima  iniezione  con  una  dose  di  tifo- 
scultura,  nessimo  morì. 

Indipendentemente,  poi,  dalla  pubblicazione  di  Chantemesse  e  Widal, 
Sanarelli  (2)  nello  stesso  periodo  di  tempo  pubblicava  le  sue  osservazioni 
sulla  febbre  tifoide  sperimentale,  e  sul  riguardo  della  profilassi  specifica, 
dopo  avere  accennato  soltanto  che  è  possibile  l'immunizzazione  con  germi 
attenuati,  dati  gli  inconvenienti  osservati,  si  ferma  a  dire  che  egli  si  è 
deciso  per  la  vaccinazione  a  mezzo  dei  prodotti  sohibili  ottenendo  dei  ri- 
sultate eccellenti,  in  quanto  che  egli  riusciva  a  vaccinare  gli  animali  con 
una  grande  facilità  e  con  certezza  assoluta.  Questo  autore  esclude,  dalle 
sue  e8i>erienze,  i  topi  come  molto  sensibili,  ed  è  stato  tratto  anche  ad 
escludere  i  conigli  i  quali  facilmente  dimagrano  e  muoiono  nel  tempo  ne- 
cessario alla  immunizzazione,  ed  ha  esperimentato  sulle  cavie.  Egli  tiene 
le  culture  in  brodo  di  un  virus  attivissimo  per  8-10  giorni  a  37°,  poi  ste- 
rilizza a  120°,  e  inietta  quindi  16-18  cmc.  di  questo  liquido  sottocute  nello 
spazio  di  5  giorni  a  cavie  di  400-500  gr.  le  quali  già  fin  dal  4°  giorno  si 
mostrano  senza  eccezione  immuni  contro  la  infezione. 

Prima  di  Sanarelli  e  prima  ancora  di  Chantemesse  e  Widal,  Bruschet- 
tini  (3)  notava    che  ripetute  iniezioni    sottocutanee  di  culture   in    brodo 


(1)  An.  d.   rins.  Pasteur,    1892,  pag.  755  (novembre). 

(2)  An.   d.  l'Ins.  Pasteur,   1892,  p.   721  (novembre). 

(3)  Riforma  medica,  agosto   1892. 
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tenute  per  im'ora  a  60^  in  quantità  di  50  cmc.  conferiscono  ai  conigli  l'im- 
munità  contro  il  bacillo  del  tifo.  Lo  stesso  stato  immune  —  fatto  teori- 
camente notevole  —  poteva  più  feusilmente  venire  conseguito  adoperando 
invece  che  culture  in  brodo,  culture  in  sangue,  anch'esse  uccise  a  W*,  e 
di  cui  bastavano  tre  iniezioni  di  5  cmc.  ciascuna  per  raggiungere  Teffetto 
desiderato. 

Tutti  quanti  poi  hanno  ricercato  e  osservato  le  proprietà  specifiche 
del  siero  degli  animali  cosi  immunizzati  sia  dal  punto  di  vista  profilattico 
come  8knche  per  riguardo  al  suo  potere  curativo,  ma  queste  ricerche  eae- 
gmte  per  la  soluzione  di  specicJi  problemi,  sarebbe  un  fuor  d'opera  rife- 
rire in  questo  sunto  del  lavoro,  per  il  quale,  alla  dimostrazione  della 
efficacia  dei  vari  metodi  di  vaccinazione,  basta  la  più  probatoria  e  dimo- 
strativa delle  prove,  quella  della  resistenza  all'agente  specifico  d^U  ani- 
mali trattati  di  fronte  ai  non  trattati. 

Però,  per  quanto  essi  rappresentino  un  progresso  sulle  vaccinazioni 
con  culture  vive  in  quanto  che  viene  eliminato,  per  quello  che  dai  dati 
riferiti  da  questi  autori  risulta,  la  forte  reazione  e  i  fatti  di  necrosi  locale 
che  hanno  il  loro  esito  nell'eccesso  e  nella  ulcerazione  delia  cut-e,  non 
possono  tuttavia*  rappresentare  un  modo  conveniente  di  vaccinazione  del- 
l'uomo in  quanto  che  per  lo  acquisto  di  un  solido  stato  inunune^  anche 
lasciando  da  parte  ogni  discussione  sulla  maggiore  o  minore  efficacia  vac- 
cinante del  materiale  adoperato,  è  necessario  rinnovare  tre,  quattro,  cinque 
volte  la  iniezione  di  cultura  sterilizzata,  cosa  che  già  di  per  sé  costituisce 
un  ostacolo  assai  grande  ad  una  pratica  applicazione. 


Non  mi  sono  quindi  fermato  a  studiare  di  persona  la  efficacia  di 
questi  metodi  di  immunizzazione,  ed  ho  rivolto  invece  la  mia  atten-« 
zione  al  metodo  di  vaccinazione  di  Pfeiifer  e  KoUe  e  a  quello  di 
Wright  di  cui  ho  già  fatto  parola  nella  parte  generale  di  questo  lavoro. 

E  passo  senz'altro  quindi  a  riferire   le  esperienze  fatte  con  questi 
due  vaccini. 


Vcux^inazione  col  metodo  di  Pfeiffer  e  Kolle.  —  Con  un  campione 
di  tifo  di  nota  ^virulenza  (D.  M.  L.  per  brodo-culture  di  24  ore  =  0.40% 
nelle  cavie  per  via  intraperitoneale)  si  fanno  innesti  in  agar  per  stri- 
sciamento, che  vengono  tenuti  per  24  ore  a  37^.  Prelevando  quindi  le 
patine  culturali  con  un'ansa  di  platino  di  1  mm.  didiametro,  si  stem- 
perano le  masse  bacillari  in  brodo-peptone  in  modo  che  ogni  centimetro 
cubico  contenesse  un'ansa  di  patina.  I /emulsione  viene  tenuta  per  una 
ora  a  56°  a  bagnomaria,  e  se  ne  constata  la  sterilità  prelevando  alcune 
gocce  di  liquido  con  cui  si  insemenzano  dei  tubi  di  brodo  nutritivo,  che 
vengono  lasciati  a  37°  per  24  ore.  Osservata  in  questi  tubi  di  prova  la 
completa  assenza  di  ogni  sviluppo  batterico,  col  vaccino  si  iniettano  tre 
coppie  di  cavie  sottocute,  con  quantità  progressivamente  crescenti  di 
esso,  e  otto  giorni  dopo  vengono  tutte,  per  via  intraperitoneale,  infettate 
con  cultura  pura  di  tifo   bacillo  in  brodo. 
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L'andamento  e  l'esito  «della  esperienza  è  stato  quale  viene  riferito 
nella  tabella  seguente: 

Tabella  II. 
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Ciò  posto  —  e  quello  che  ora  dico  va  riferito  a  tutti  quei  vaccini 
studiati  4n  cui  esperienze  analoghe  a  quelle  di  cui  ora  dirò  ho  potuto 
eseguire  —  potrebbe  essere  sufficiente  per  la  dimostrazione  dei  limiti  di 
efficacia  del  vaccino  l'osservazione  di  quanto  sopra  è  stato  descritto.  Ma 
in  vista  del  quesito  postomi  nella  parte  generale  di  questo  lavoro  e  cioè 
se  può  il  potere  preventi^  e  profilattico  del  siero  di  sangue  degli  ani- 
mali trattati  costituire  un  indice  sufficiente  della  raggiunta  immunità, 
iniettata  sottocute  una  cavia  con  1  cmc.  del  vaccino  adoperato  per  le 
precedenti  e8i)erienze,  dose  riconosciuta  come  sicuramente  vaccinante, 
dopo  otto  giorni  venne  svettata,  e  raccolto  il  siero  di  sangue,  con  questo 
furono  istituite  le  seguenti  esperienze. 

Tre  cavie  di  circa  300  gr.  «ciascuna  vengono  iniettate  nel  cavo  peri- 
toneale con  ima  miscela  di  cmc.  0 .  45  %  di  brodo-cultura  di  24  ore 
(D.  M.  L.  =0.35  %)  e,  rispettivamente,  di  1,  '/io»  */io«  di  cmc.  del  siero 
di  sangue  in  esame.  Delle  .  tré*  cavie  si  salva  solo  la  prima,  ciò  che  ci 
permette  di  dire,  riferendoci  ai  grammi  di  peso  dell'animale  inoculato,  e 
alla  quantità  di  siero  adoperato  che  il  potere  baUericida  di  questo  siero 
resta  inferiore  a  un  tiU>lo  di  1 :  3000  e  superiore  a  1 :  300. 

Altre  tre  cavie  sono  state  inoculate  sottocute  rispettivamente  con 
Vu>  Vs*»  ^/iM  di  cmc.  di  siero,  e  24  ore  dopo  sono  state  iniettate  nel  cavo 
peritoneale  con  cmc.  0.45  %  di  brodo-cultura.    Il    giorno  appresso  trovo 
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morte  le  ultime  due  cavie,  viva  la  *prima,  ciò^  che  ci  permette  di  dire  che 
il  fxilore  preventivo  di  questo  siero  è  superiore  ad  un  titolo  di  1  :  3000  e 
inferiore  a  un  titolo  di  1  :  16000. 

Assodata,  poi,  l'efficacia  del  vaccino,  i^na  soluzione  bisognava  dare 
al  seguente  quesito,  se,  cioè,  iniettato  il  vaccino  nell'animale,  ed  even- 
tualmente nell'uomo,  esso  non  induce  nell'organismo  vivo  modificazioni 
tali  da  abbassarne  la  resistenza,  rendendolo  magari  più  recettivo  verso 
la  specifica  infezione,  che  certo  sarebbe  assai  grave  danno  quello  di 
vedere  dopo  ed  a  causa  della  iniezione  vaccinale  risvegliarsi  una  infe- 
zione ancora  latente,  o  peggio  ancora  venire  trasformata  in  una  grave 
infezione  quella  che  senza  la  iniezione  del  «vaccino  avrebbe  potuto 
avere  un  decorso  lieve,  e  forse  anche  abortivo. 

Kicordo  di  fatti  a  questo  proposito  quello  che  sperimentalmente 
hanno  constatato  Sanarelli  (1.  e),  Chantemesse  e  Widal  (1.  e),  e  cioè  come 
possa  la  contemporanea  iniezione  negli  animali  di  culture  morte  di  b.  coli, 
di  b.  proteo,  di  streptococco  servire  benissimo  ad  esagerare  la  virulenza 
di  un  qualunque  campione  di  b.  del  tifo  attenuato;  e  come  possano  certe 
sostanze  estratte  dalle  tifo-culture  servire  ugualmente  a  rendere  mortale  una 
infezione  da  tifo  negli  animali,  infezione  che  per  sé  sola  sarebbe  riuscita 
innocua  (1).  Il  Kolb  e  lo  Pfeiffer  riferendo  sugli  effetti  del  loro  vaccino 
dicono  che  li  mette  al  riparo  da  questa  obbiezione  i  tentativi  di  batte- 
rioterapia  del  tifo  addominale  fatti  da  Fr^lnkel  (2)  ;  questo  autore  difattì 
ha  veduto  ohe  su  57  casi  di  tifo  c^dominale  nelFuomo  Tiniezione  di  cul- 
ture morte  di  bacillo  del  tifo,  a  parte  gli  effetti  terapeutici  che  egli  ha 
creduto  —  pur  troppo,  senza  ulteriore  conferma  —  di  ottenere  con  quest-e 
iniezioni,  non  aggravava  affatto  il  corso  della  malattia.  Quando  si  pensa 
però  che  il  FrIInkel  adoperava  le  culture  in  brodo- timo  di  cui  Wassermann 
fa  rilevare  la  scarsa  tossicità  di  fronte  alle  ordinarie  brodo-culture,  e  alle 
tenui  quantità  che  di  queste  stesse  culture  venivano  iniettate  (H*l  die.) 
non  si  può  senz'altro  condividere  l'ottimismo  dei  due  ricordati  autori 
tedeschi,  e  non  mi  è  parso  di  poter  fare  a  meno  di  stabilire  con  una  ap- 
posita ricerca  sperimentale  se  la  quantità  di  vaccino  riconosciuta  efficace 
per  la  cavia,  può,  data  una  infezione  attenuata  in  un  animale  di  questa 
specie,  esagerarne  gli  effetti  e  p>ortare  a  morte  l'animale  stesso,  o  indurre 
in  esso  disturbi  generali  di  qualche  entità. 

« 
Queste  esperienze  relative  a  quella  che  potremmo  chiamare  azione 
adiuvanie  e  predisponente  del  vaccino,    sono   state   sempre    da  me  ese- 
guite per  tutti  i  vaccini  riconosciuti  efficaci,  e  nel  caso   ora  in  esame 
ho  proceduto  come  segue: 


(1)  A.  Pai.adino-Blani>ini.  Gazzetta  int.  di  medie,  pratica,  1903. 

(2)  Deut.  medie.  Wochens.,  1903,  n.  41. 
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Due  cavie  sono  state  inoculate  nel  peritoneo  con  Vio  àellei  D.  M.  L. 
di  brodo-cultura  di  tifo,  e  contemporaneamente  una,  e  l'altra  24  ore 
dopo  vengono  iniettate  sotto-cute  con  un  centimetro  cubico  dì  vaccino. 
Sopravvivono  entrambe;  ciò  che  ci  permette  di  dire  che  la  quantità 
ville  di  vaccino  non  spiega  sugli  animali  attaccati  da  una  infezione 
non  mortale,  una  rilevante  azione  nociva  né  predisponente,  né  adiu- 
vante. 

Altro  lato  e  non  meno  importante  della  quistione  deUe  vaccina- 
zioni é  il  sapere  quanto  dura  lo  stato  immuixe  artifìcialmei^  con- 
ferito. 

A  questo  riguardo  tre  cavie  sono  state  iniettate  sottocute  cia- 
scuna con  1  cmc.  di  vaccino  ;  una  di  esse  viene  due  mesi  dopo  inocu- 
lata  nel  cavo  peritoneale  con  cmc.  0.65  %  (D.  M  L.  =  0.50  %)  di 
tipo-coltura  assieme  ad  un  controllo,  e  constato  che  mentre  muore  in 
circa  14  ore  il  controllo,  sopravvive  definitivamente  la  cavia  vacci- 
nata. Un  mese  appresso,  tre  mesi  dopo,  cioè,  l'avvenuta  vaccinazione, 
un'altra  delle  tre  cavie  viene  inoculata  con  una  dose  mortale  di  tifo- 
cultura;  e  poiché  la  cavia  soccombe  alla  infezione,  ripeto  la  inocula- 
zione neU'ultima  cavia  /imasta.  Anche  questa,  però,  subisce  la  stessa 
sorte  della  precedente,  cosicché  si  può  ammettere  che  lo  stato  immune 
conferito  alla  cavia  a  mezzo  del  vaccino  di  Pfeiffer  e  Kolle  non  dura 
oltre  il  secondo  mese. 

Vaccino  di  Wright  e  Semple,  —  Dell'uso  fatto  di  questo  vaccino 
sull'uomo  e  dei  risultati  che  con  jesso  si  sono  avuti,  mi  sono  già  occu- 
pato nella  parte  generale.  •  Esporrò  qui,  pertanto,  esclusivamente  le 
esperienze  di  laboratorio  da  me  eseguite: 

Con  un  campione  virulento  di  bacillo  del  tifo  (D.  M.  L.  =  0.30%)  si 
innestano  200  cmc.  d^  brodo  nutritivo  ordinario,  contenuti  in  un  matraccio 
di  Erlenmeyer  e  coperti  da  uno  strato  di  olio  di  1  cm.  di  spessore.  La 
Cultura  è  stata  tenuta  in  termostato  per  4  settimane  a  37^  C.  e  quindi 
sterilizzata  a  60^  per  iin'ora.  Dopo  di  che,  assicuratomi  con  prove  cultu- 
rali della  sua  stenlitÀ,  il  vaccino  addizionato  di  cmc.  0.3  %  di  acido 
fenico,  viene  distribuito  in  fialette  di  vetro  che  si  saldano  alla  lampada  e 
restano  conservate  all'oscuro  e  in  luogo  fresco  per  tutta  la  durata  delle 
esperienze. 

Ho  eseguito  innanzi  tutto  il  suo'  controllo  di  efficacia  iniettandone 
sottocute  a  cavie  dì  circa  300  gr.  quantità  decrescenti  da  4  ad  Vx«  di  cmc. 
Nessuna  delle  cavie  muore,  ma  in  tutte,  entro  limiti  variabili  con  la  quan- 
tità del  vaccino  iniettato,  si  lia  edema  al  punto  di  inoculazione»  ed  ele- 
vazione di  temperatura  nelle  prime  24  ore,  che  in  qualche  cavia  ha  rag- 
giunto anche  i  4P  C.  L'edema  si  va  man  mano  riassorbendo  e  in  un  mas- 
simo di  sei  giorni  esso  é  già  «completamente  scomparso  in  tutte  le  cavie, 
senza  lasciare  indurimenti,  né  molto  meno  dar  luogo  ad  ulcerazioni. 
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Trascorsi  otto  giorni  dalla  iniezione  del  vaccino,  e  constatate  le  nor- 
mali condizioni  della  temperatura  rettcde,  tutte  le  cavie,  assieme  ad  un 
controllo,  vengono  inoculate  nel  cavo  peritoneale  con  cmc.  0.45  %  dì 
brodo-cultura  di  tifo  (D.  M.  L.  =  0.36  %),  ottenendone  quelFesito  che 
espongo  nella  tabella  seguente: 

Tabella*  III. 
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Da  questo  esperimento*  risulta  che  i  limiti  di  efficacia  di  questo 
vaccino  sulla  cavia  stanno  fra  ^/^^  di  cmc,  e  2  cmc,  e  che  conforme- 
mente a  quello  che  Wright  aveva  avuto  campo  di  osservare  personal- 
mente (v.  p.  generale)  le  dosi  troppo  forti,  come  quelle  troppo  piooole 
di  vaccino  sono  incapaci  di  conferire  quel  solido  stato  immune  che  è 
invece  conferito  dalle  dosi  medie  ;  e  senza  stare  ora  ad  indagare  quali 
siano  le  ragioni  per  cui  il  fenomeno  avviene,  a  me  basta  di  averlo 
potuto  sperimentalmente  riprovare  per  dire  come  nell'impiego  pratico 
grande  cura  va  posta  nello  stabilire  la  dose  utile  del  vaccino  da  ado- 
perare, onde  non  esporsi  ad  insuccessi  che  sono  meno  da  attrìboirsi 
al  metodo  in  sé,  e  più  alla  maniera  della  sua  applicazione. 
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Partendo   quindi  dal  dato  che  1  cmc.  di  vaccino   iniettato  sotto- 
cute  è  sufficiente  a  conferire  Timmunità  ad  una  cavia  di  300  gr.,  ino- 
culata  con   tale   quantità  di   vaccino  una  cavia,  la  ho  svenata   dopo 
'  otto  giorni,  ed  ho  eseguito  le  solite  ricerche   per  constatare   il   potere 
battericida,  ed  il  potere  preventivo  del  siero. 

Per  .riguardo  alla  prima  serie  di  ricerche  quattro  cavie  di  circa  300 
grammi  ciascuna  sono  state  inoculate  noi  peritoneo  con  una  mescolanza 
di  cmc.  0,50  %  di  brodo-cultura  di  tifo  (D.  M.  L.  =  0.40  %)  e  rispetti- 
vamente di  Vx«o«»  Vid«»  */io»  */t»  cmc.  di  siero,  assieme  ad  un  controllo  ino- 
culato con  la  sola  tifo-cultura.  Infra  le  24  ore  muoiono  tutte  le  cavie 
inoculate  tranne  una,  quella  iniettata  con  Qudtura  e  ^/^  centimetro  cubico 
'  di  siero,  gì6  che  mi  consente  di  dire  ohe  il  potere  bcUtertcida  del  siero  di 
sangue  di  que-sta  cavia,  di  sicuro  immunizzata,  sta  al  di  sotto  di  un  titolo 
di  1  :  3000. 

Passando  quindi  eJla  determinazione  del  potere  preventivo  di  questo 
siero,  ho  inoculato  per  via  sottocutanea  tre  cavie  di  circa  300  gr.  con 
Vf  Vx«>  Vx»«  di  cmc.  di  siero,  e  il  giorno  espresso  le  ho  tutte,  assieme 
ad  un  controllo,  infettate  per  via  intraperitoneale  con  0.50  %  di  brodo - 
cultura  (D.  M.  L.  =  0.40  %). 

Di  queste  cavie,  oltre  il  controllo,  muore  anche  quella  trattata  in 
precedenza  con  ^/jg^  di  siero  ;  le  altre  due  sopravvivono  definitivamente, 
dimostrando  in  tal  modo  per  il  fatto  in  so  che  il  potere  profilattico  del 
siero  di  questa  cavia  immune  si  eleva  ad  un  titolo  superiore  a  quello  di 
1 :  3000,  e*dimostrando  ancora  una  volta  —  se  pure  ciò  è* necessario  dopo 
ìà  [classica  opera  del  MetchnikofT  —  come  quando  esistono  siano  da 
ritenersi  quali  proprietà  distinte  e  indipendenti  Tuna  deJl*altra,  il  potere 
profilattico  ed  il  battericida  del  siero  di  animali  immuni. 

Le  stesse  esperienze  ho  ripetuto  col  siero  di  sangue  di  una  cavia  sve- 
nata 8  giorni  dopo  aver  ricevuto  una  iniezione  di  4  cmc.  di  vaccino,  dose 
riconosciuta  come  inefficace  a  immunizzare  Tanimale,  notando  che  di  tre 
cavie  inoculate  con  */,,  Vio>  V»o  di  cmc.  di  siero  e  0 .  50  %  di  brodo-cultura 
nel  peritoneo,  moriva  solo  l'ultima  aasieme  al  controllo,, e  che  di  altre  tre 
iniettate  con  Vi»  */»3»  Vs«  di  cmc.  di  siero  e  dopo  24  ore  con  cmc.  0.50% 
di  brodo-cultura  nessuna  se  né  ò  salvata.  Di  conseguenza  avremmo  che 
elevando  la  quantità  di  vaccino  iniettato  alla  cavia  si  eleva  il  potere 
battericida  del  siero  fino  a  raggiungere  un  titolo  non  inferiore  a  1  :  3000, 
noentre  coi^  la  mancata  comx)arto  dello  stato  immune  si  abbassa  il  titolo 
del  potere  profilattico  cmche  al  di  sotto  di  1  :  fiOO. 

In  quanto  allo  studio  dell'azione  predisponente  tre  cavie  sono  state 
•iniettate  nel  peritoneo  con  cmc.  0,30  %  di  brodo-cultura  (D.  M.  L.  = 
0.40  %)  e  contemporaneamente,  una  è  stata  iniettata  sottocute  con 
4  cmc,  una  con  2  e  una  con  1  cmc.  di  vaccino.  Di  queste  tre  cavie 
muore  per  setticemia  da  tifo  solo  la  priipa  cavia,  restano  in  vita  le 
altre  due.  Le  stesse  quantità  di  'vaccino,  iniettate   neUa   identica  ma- 
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niera  ad  altre  tre  cavie  sopravvìssute  ad  una  inoculazioae  fatta  24  ore 
prima  di  tifo-cultura  in  dose  uguale  alle  precedenti,  restano  senza  ef- 
fetto di  sorta.  Riassumo  per  maggior  chiarezza  nella  tabella  seguente 
i  risultati  di  queste  due  esperienze  da  cui  risulta  come  in  ogni  caao 
la  quantità  utile  di  vaccino  capace  di  immunizzare  la  cavia,  non  fa> 
cilita  il  compito  di  una  infezione  per  se  stessa  poco  efficace,  né  riesce 
a  risvegliare  il  processo  infettivo  specifico  di  cui  l'animale  è  già  riu- 
scito a  liberarsi. 

Tabella  IV. 


1'  giornata 

2*  giornata 

-       K«to 

84  ore  dopo 

l'iniesìone 

della  cultura 

di  prova 

• 

Cavie 

Coltura 
iniettata 

Gmo. 

Vaccino 
iniettato 

Cmc. 

Coltura 
iniettata 

Vaccino 
iniettato 

Cmc. 

Owerrosiom 

Cavia  1*.    .  • 
.     2*.    .    . 

•  3*.   .   . 

*  4».   .   . 

»     5*    .   . 
.     6*.    .  . 

0.  30  »/„ 

1 
t 

2* 
1 

•  . 

•  • 

•  • 
.  . 

4 
2 
I 

morta 
sopravvive 
id.  ' 
id. 
id. 
id. 

D.M.L  de  la  cultura 
adoperata       cmc 
0  40  Vo- 

A  completare  poi  lo  studio  della  efficacia  del  vaccino  cinque  cavie 
vengono  neUa  stessa  giornata  iniettate  con  vaccino  e  quindi  di  tempo 
in  tempo,  una  alla  volta,  infettate,  constatando,  come  dalle  qui  elen- 
cate esperienze  risulta,  che  lo  stato  immune  del  vaccino  conferito  non 
si  protrae  in  questi  animali  che  per  uno  «pazio  di  tempo  che  sta  fra 
il  4^  e  il  5^  mese. 
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Tabella  V. 


Cavia  1*  .   .   .    • 


•  2» 

»  3* 

*  4» 

.  5* 


Quantità 

di  vaccino 

iniettato 

sottocute 

Cmc. 


Tempo  decorso 
dal  ffiorno 

dèlia 
▼accinazione 

a  quello 

della  infesione 

di  prova 


Quantità 
di    cultura 

iniettata 
nel  peritoneo 

Cmc. 


30  giorni 


58 


120 


5  mesi 


0.  50  % 
0.45  % 
0  60  % 
0.  60  % 
0.  60  % 


Esito 


+ 
+ 


D.  M.  L. 

della  cultura 

di  prova 

Cmc. 


0.40% 
0.30% 
0.  40  % 
0. 45  % 
0. 45  % 


3.  Esperienze  di  vaccinazione  coi  filtrati  di  culture 

su  TERRENI  LIQUIDI. 

I  fatti  e  gli  esperimenti  relativi  a  questo  lato  del  lavoro  si  rile- 
gano per  necessità  alla  quistione  sempre  controversa  anche  al  giorno 
d'oggi,  se  cioè  sia  il  caso  di  classificare  il  bacillo  del  tifo  accanto  ai 
più  tipici  batteri  a  secrezione  tossica,  come  il  b.  della  difterite,  del  te- 
tano del  botulismo,  del  pus  bleu,  o  se  —  cosa  che  è  apparsa  più  vero- 
simile —  non  si  debba  includerlo  in  un  altro  gruppo  di  batteri  dai 
primi  nettamente  differenziabili  per  il  fatto  che  la  tossina  specifica  è 
strettamente  legata  el  corpo  dei  bacilli  viventi,  e  che  essa  è  dotata 
di  caratteri  di  resistenza  e  di  proprietà  biologiche  tali  per  cui  è  ne- 
cessità distinguerla  dalle  tossine  schiette  (1)  dei  batteri  a  secrezione 
tossica.  Né  deve  sembrare  un  fuor  d'opera  la  rivista  che  andrò  a  fare 
dei  più  importanti  procedimenti  preconizzati  per  la  dimostrazione  della 
toasina  tifosa  nei  filtrati,  in  quantD  che  raggiunta  questa  dimostra- 
zione non  la  quistione  teorica  soltanto,  ma  la  più  essenziale  quistione 
pratica  della  immunità  artificiale  avrebbe  più  facile  e  più  scientifica- 
mente corretta  soluzione. 


(1)  Oppenheiher.  Toxine  u.  AtUitoxine,  Jena^  1904. 
22.A 
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Ed  era  anche  guardando  la  cosa  da  questo  punto  di  vista  che  Brìo- 
ger  (1)  riferiva  prima  i  suoi  studi  sulla  tifotossina,  le  cui  grandi  promesse 
fim'rono  per  scomparire  sotto  i  colpi  della  critica  che  di  questa  ptomaina 
fece  un  prodotto  di  decomposizione  degli  albuminoidi  del  terreno  nutri- 
tivo sotto  l'aziono  degli  agenti  chimici  impiegati;  e  che  più  tardi  poi  lo 
stesso  autoro  in  collaborazione  con  C.  Frilnkel  comunicava  gli  studi  fatti 
sulle  tossialbumine  batteriche  (2). 

Questi  due  autori  usavano  culture  in  brodo,  o  in  brodo-siero  di  bs- 
cillo^della  difterite,  tifo,  tetano,  vibrione  del  colera,  stafilococco  aureo,  come 
anche  estratto  acquoso  di  organi  intemi  di  animali  morti  di  carbonchio 
ematico,  filtravano  alla  Chamberland,  concentravano  il  filtrato  nel  vuoto 
a  30^  ed  terzo  del  suo  volume,  precipitavano  con  10  volumi  di  alcool*  ad- 
dizionato di  qualche  goccia  di  acido  acetico,  scioglievano  U  precipitato  in 
acqua,  saturavano  con  solfato  d'ammonia^ca,  purificavano  per  dialisi.  Da 
tutti  i  filtrati  così  trattati,  e  quindi  anche  dai  filtrati  di  tifo-cultura,  ot- 
tenevano come  prodotto  finale  sul  dializzatore  delle  albumine  tossiche 
che  essi  classificano  in  due  grandi  gruppi  in  base  alla  loro  maggiore  o 
minore  solubilità  nell'acqua,  e  collocano  un  primo  gruppo  accanto  alle 
siero-edbumine,  l'altro  accanto  aUe  globuline  da  cui  tuttavia  si  distingue 
per  la  sua  lenta  e  difficUe  solubilità  in  soluzione  di  cloruro  sodico.  A  que- 
st'ultimo gruppo  apparterrebbe,  con  quella  del  colera  e  dello  stafilococco 
aureo,  anche  la  eJbumina  tossica  del  tifo. 

Inoltre,  fondandosi  sulle  proprie  esperienze  eseguite  sul  veleno  del 
colera,  sulle  osservazioni  di  Mosso  a  riguardo  della  ittiotossina,  su  quelle 
di  Kobert  e  Stillmark  a  proposito  della  ricina,  enunciano  un  concetto 
generale  sulla  natura  dei  prodotti  tossici  batterici,  vegetali  ed  animali,  e 
cioè  che  tutte  queste  sostanze  velenose  essendo  di  natura  eJbuminoidea, 
devono  essere  comprese  sotto  la  designazione  unica  di  tosttiaOmmine. 

Ora  a  parte  la  confusione  che  l'uso  di  questa  parola  verrebbe  a  get- 
tare nel  campo  della  batteriologia  mettendo  in  un  fascio  unico  prodotti 
disparatissimi  e  sostcmzialmente  differenti,  a  parte  che  gli  studi  successivi 
hanno  dimostrato  per  delle  tossine  schiette  come  la  tetanica  e  la  difterica 
che  esse  non  sono  affatto  delle  sostanze  albuminoidi,  rimanendo  nel  campo 
della  tossialbumina  del  tifo,  lo  avere  osservato  che  essa  iniettata  in  una 
certa  quantità  è  capace  di  uccidere  i  conigli,  e  che  i  sintoiai  di  malattia 
che  essa  produce  e  le  lesioni  anatomiche  indotte  ricordano  quello  che  si 
ha  nel  caso  della  iniezione  di  bacilli  vivi  in  quantità  mortale,  non  dice 
nulla  per  la  sua  specificità  e  per  la  sua  esatta  classifica  fra  le  tossine.  Io 
insisto  su  questo  concetto  che  avrò  spesso  occasione  di  ricordeure  più  in 
là  nel  lavoro,  che  su  questo  proposito  serve  male  il  quadro  clinico  ed 
il  quadro  anatomo-patologico  indotto  da  un  prodotto  queJunqiie  ottenuto 
dalle  tifo-colture,  in  quanto  che  esso  può  essere  ripetuto  alla  precisione  con 
luia  sostcuiza  (nucleina)  che  come  è  un  costituente  del  corpo  del  tifobacillo 
lo  è  anche  di  una  quantità  di  altri  batteri  patogeni  e   non  patogeni  (3) 


(1)  Weit.   Unters.  ii.  Ptomaine.  Berlino,  1886. 

(2)  Beri.  klin.  Wochens.,  1890,   n.  11  e  12. 

(3)  A.  Paladino-Blandini.  Questi  Annali,  1904,   f.  2**. 
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e  per  mezzo  deUa  quale  febbre,  dimagramento,  tumefazione  delle  placche 
di  Peyer  (1),  tutto  poseickmo  osservare  senza  che  perciò  ai  possa  essere 
autorizzati  a  chiamare  questa  sostanza  col  nome  di  tossina,  né  molto  meno 
di  indicarla  come  tossina  specifica  del  tifo.  Noi  possiamo  dare  il  nome  di 
tossina  solo  a  quelle  sostanze  che  per  possedere  i  due  gruppi  classici 
stabiliti  da  Ehrlich,  Taptoforo  ed  il  tossoforo,  sono  capaci  per  ciò  stesso 
una  volta  introdotte  nell'organismo  animeJe  di  dar  luogo  da  un  lato  a 
dei  fenomeni  d'intossicazione  —  poco  importa  di  quale  entità,  giacché 
male  si  apporrebbe  chi  volesse  domandare  a  tutte  le  tossine  batteriche 
l'attività  della  tossina  tetanica  o  difterica  —  e  di  dar  luogo  dall'altro 
lato  alla  produzione  di  una  specifica  antitossina. 

Ora  questo  criterio,  per  non  dire  di  eJtri,  manca  a  noi  oggi  per 
poter  dire  se  la  tossialbumina  del  tifo  isolata  da  Brieger,  sia  veramente 
la  tossina  specifica  del  germe,  e  poiché  gli  stessi  autori  che  pure  alla 
fine  del  loro  citato  lavoro  -si  proponevano  di  riguardare  in  base  ai  loro 
studi  la  questione  della  immunità,  non  ci  sono  tornati  sopra,  mi  è  anche 
parso  conveniente  di  non  tentare  io  questa  via  e  di  escludere  quindi  la 
tossialbumina  del  Brieger  dal  campo  delle  mie  ricerche. 

Seguono  alle  osservazioni  di  Brieger  quelle  di  Bitter  (2),  il  quale  però 
avendo  constatato  lo  sccursissimo  vedere  tossico  dei  filtrati  alla  candela  di 
brodo-culture  di  tifo,  certo  che  la  tossina  del  germe  fosse  da  ricercarsi 
nel  corpo  dei  batteri,  tralascia  ogni  esperienza  di  immimizzazione  con  questi 
filtrati,  per  culottare  un  procedimento  di  estrazione  della  tossina  di  cui 
questo   non  è  il  momento  di  occuparci. 

Lo  stesso  va  anche  detto  per  la  tossina  di  Sanarelli  (3),  il  quale  se 
esperimenta  col  liquido  di  broHo-culture,  lo  fa  dopo  aver  sottoposto  le 
culture  stesse  a  tali  nianipolazioni  per  cui  non  agli  eventuali  prodotti  se- 
creti dei  germi,  ma  ai  prodotti  di  loro  decomposizione  va  ascritta  ogni 
azione  biologica  in  questa  tossina  riscontrata. 

PfeifFer.e  Kolle  (4)  sono  anch'essi  di  opinione  che  la  tossina  sia  stret- 
tamente legata  ai  corpi  dei  batteri  e  rifiutano  per  le  esperienze  di  inrniu- 
nizzazione  di  servirsi  dei  filtrati  di  brodo-culture  per  i  quali  osservano 
che  il  filtrato  libero  di  germi  di  brodo-culture  di  tifo  anche  tenute  per 
parecchi  giorni  a  37^,  non  basta  neanche  in  dose  di  5-6  cmc.  non  solo  ad 
uccidere  una  cavia  di^300  gr.,  ma  neanche  a  farla  ammalare,  e  negano  la 
presenza  di  un  veleno  specifico  nei  filtrati  di  brodo-culture  sostenuta  da 
Sirotinin  (5).  Bandi  (6)  sostiene  invece  una   opinione  contraria. 

Egli  nel  suo  lavoro  ha  speciedmente  di  mira  gli  studi  già  pubblicati 
di  Bitter  (l.  e.)  e  quelli  di  Orlandi  e  Cesaris-Demel  (7),  i  quali  autori 
vedono   inattivi  i  filtrati    di  brodo-culture  anche  se  iniettati   in  dose    di  J 

20-25  cmc.  nel  peritoneo  delle  cavie  ;  e  crede  che  l'errore  stia  nell'uso  fatto 


(1)  Id.  Riforma  medica. 

(2)  Zeits.  f.  Hyg.  Voi.  XII,  p.  298. 

(3)  An.  d.  l'Inst.    Pasteur,    1904. 

(4)  Zeits.  f.  Hyg.  Voi.    XXI,  p.  224,  1896. 

(5)  Zeits.  f.   Hyg.   Voi.  I. 

(6)  L'Ufiiciale  Sanitario,  1898. 

(7)  Archivio  per  le  scienze  mediche,  1893. 
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di  culture  adulte,  in  cui  la  tossina  secreta  dal  germe  ha  già  avuto  il  tempo 
di  decomporsi.  Pigliamo,  egli  dice,  delle  brodo-culture  di  tifo  di  24-4K  ore 
di  età,  filtriamole  su  un  piccolo  filtro  di  Kitasato  :  il  filtrato  aUa  dose  di 
2-4  cmc.  iniettato  in  cavie  di  400-500  gr.  sottocute  o  nel  cavo  peritoneale 
le  uccide  nel  modo  stesso  in  cui  le  uccide  una  quantità  uguale  deUa  steass 
brodo-cultura  sterilizzata  al  calore,  e  più  facilmente  di  quello  che  non  fac- 
ciano i  germi  di  quest-e  culture  separati  dal  loro  terreno  di  nutrizione  ed 
iniettati  nelle  cavie  previa  emulsione  in  acqua  e  sterilizzazione.  £g^  com- 
batte qiundi  Tidea  che  la  tossina  del  tifo  sia  intimamente  legata  ai  corpi 
batterici,  e  crede  invece  alla  reale  esistenza  di  una  tossina  aolubOe»  rìle- 
vabile  nel  terreno  liquido  di  cultura  in  un  periodo  di  tempo  in  cui  non 
è  ammissibile  che  grande  parte  vi  abbiano  preso  i  prodotti  di  disfacimento 
delle  cellule  batteriche,  e  a  riprova  del  tatto,  e  a  sostenere  la  necessità 
dell'uso  delle  culture  giovani  per  tali  dimostrazioni,  accenna  alla  consta- 
tazione che  le  culture  vecchie  di  un  anno  allestite  in  brodo  glicerinato  sono 
meno  tossiche  delle  culture  giovani  di  24-48  ore. 

Il  Rodet  (1)  è  anch*egli  della  opinione  che  il  bacillo  del  tifo  sia  ca- 
pace di  produrre  una  tossina  solubile,  dimostrabile  nei  filtrati  di  brodo- 
oulture,  e  vuole  che  questa  ricerca  vada  sempre  fatta  su  culture  di  non 
più  di  48  ore  ;  filtrati  che  per  quanto  debolmente  tossici,  rispecchiano  tut- 
tavia quello  che  si  vede  con  le  culture  in  brodo  sterilizzate  al  calore  le 
quali  non  sono  affatto  più  tossiche  dei  filtrati,  cosa  che  starebbe  contro 
l'opinione  di  una  tossina  intrcMsellulare  nel  bacillo  del  tifo.  Fino  a  questo 
punto,  però,  tanto  per  le  osservazioni  del  Bandi,  come  per  queste  del 
Rodet,  emche  accettando  senza  condividerla  1.' opinione  che  filtrati  e  cul- 
ture in  tato  sterilizzate,  siano  dotati  di  identica  azione  tossica,  per  il  ca- 
rattere fondamentale  di  cui  ho  avanti  ricordato  che  deve  essere  dotata 
ogni  sostanza  per  essere  ritenuta  una  tossina,  e  per  l'indole  speciale  di 
questa  rivista  sperimentale,  sarebbe  stato  necessario  avere  dei  dati  per 
dire  se  l'iniezione  di  questi  filtrati  negli  animali  dà  luogo  alla  produzione 
di  antitossina,  e  se  conferiscono  agli  animali  stessi  una  specifica  inunu- 
nità.  Ora,  Bandi  non  ha  fatto  nessuna  esperienza  in  propopito,  e  il  Rodet 
non  nota  che  la  loro  azione  agglutinogena,  azione  agglutinogena  del  resto 
dimostratasi  assai  poco  efficace.  Egli  difatti  iniettando  una  serie  di  cavie 
in  un  periodo  di  24  giorni  quotidianamente  con  dosi  progressivamente  cre- 
scenti di  filtrato,  dopo  avere  così  iniettato  a  ciascuna  in  tutto  circa  78 
cmc.  di  liquido,  const-atava  che  il  siero  di  questi  animali  aveva  sullbacillo 
del  tifo  un  potere  agglutinante  che  oscillava  fra  un  titolo  di  1:  20  a  quello 
di  1: 100.  Ora  se  per  Rodet  ciò  doveva  essere  sufficiente  per  dare  una  solida 
prova  di  un  acquisito  specifico  stato  immune,  non  può  viceversa,  anche 
a  prescindere  dal  basso  valore  agglutinante  del  siero,  indurre  noi  oggi  alla 
medesima  deduzione,  sia  perchè  iti  linea  generale  —  come  ho  già  avanti 
fatto  notare  —  se  i  due  fenomeni  possono  esistere,  può  anche  l'uno  pre- 
sentarsi senza  che  l'altro  vi  si  accompagni,  e  poi  perchè  da  prove  dirette  a 
me  risulta  (2)  che  i  filtrati  di  brodo-culture  se  hanno  un  reale  potere  agg^u- 
tinogeno,  mancano  invece  di  proprietà  immunizzanti. 


(1)  Comp.-rendus  de  la  Soc.  de  r>ioIogie,  1898,  p.    756  e  774. 

(2)  A.  Paiadino-Blandini.  Gazzetta  int.  di  Medicina,  1903,  n.  10. 
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A  risultati  invece  più  concreti  è  venuto  Chantemesse,  il  quale  ab- 
bandonando l'impiego  di  brodo-culture  sterilizzate  di  cui  ho  già  avanti 
tenuto  parola,  sostiene  in  una  serie  di  comunicazioni  alla  stampa  ed 
ai  Congressi  scientifici  il  concetto  della  tossina  solubile  del  bacillo 
del  tifo. 

Per  ottenere  questa  tossina  egli  si  serviva  dapprima  (1)  di  ima  mace- 
razione a  freddo  di  milza  e  di  midolla  di  ossa  addizionata  di  un  poco  di 
sangue  umano  defibrinato,  liquido  che  veniva  innestato  con  un  bacillo  di 
alta  virulenza  ;  la  cultura  mantenuta  per  36  ore  a  37^  dà  luogo  alla  pro- 
duzione di  un  velo  superficiale  che  diminuisce  gli  effetti  dell'ossigeno  at- 
mosferico sulla  tossina  secreta  dal  germe,  tossina  la  cui  produzione  è  al  suo 
massimo  verso  il  6^  giorno,  mentre  va  poi  in  seguito  man  mano  decompo- 
nendosi, fino  a  scomparire  del  tutto  verso  il  15^  giorno.  In  seguito  lo  stesso 
autore  (2)  potè  osservare  che  risultati  ugualmente  buoni  si  hanno  adope- 
rando come  liquido  di  cultura  U  brodo  Martin. 

n  liquido  è  disposto  in  larghi  matracci,  ed  innestato  con  un  campione 
di  tifo  di  fresco  uscito  dall'animale  ;  si  ha  la  solita  pellicola  'superficiale. 
Dopo  cinque  giorni  si  filtra  e  si  conser\'a  il  liquido  al  riparo  dell'aria  é 
della  luce,  e  si  ha  in  tal  modo  una  tossina  la  qucde  uccide  le  cavie  per 
iniezione  intraperitoneale  alla  dose  di  1  cme.  per  80  gr.  di  animalo,  mentre 
si  mostra  inattiva  se  introdotta  per  la  via  del  tubo  digerente.  I  conigli 
sarebbero  tre  volte  più  sensibili  delle  cavie  ;  polli  e  piccioni  sono  quasi 
del  tutto  refrattari. 

Ora,  poiché  è  con  questa  tossina  che  lo  Chantemesse  prepara  il 
suo  siero,  dotato  di  proprietà  non  solo  preventive,  ma  antitossiche  e 
curative,  data  per  ciò  stesso  la  dimostrata  efficacia  immunizzante  di 
questo  prodotto  tossico,  ho  creduto  conveniente  di  stabilire  delle  espe- 
rienze affine  di  poter  dire  se  esso  può  venire  utilmente  impiegato  come 
liquido  vaccinale. 

Vaccinazione  con  la  tossina  di  Chantemesse.  —  In  un  pallone  Fembach 
vengono  introdotti  200  cmc.  di  brodo  Martin,  e  innestatolo  con  un  cam- 
pione di  tifo  virulento  (D.  M.  L.  per  brodo-culture  in.  nel  cavo  per.  della 
cavia  =  0.30  %)  ritirato  il  giorno  precedent<e  dalla  milza  di  una  cavia 
morta  per  setticemia  tifica.  Il  matraccio  è  tenuto  f}ev  5  giorni  a  37^,  e 
trascorso  questo  tempo  la  cultura  viene  filtrata  su  candela,  ed  il  liquido 
filtrato,  in  fialette  chiuse  alla  lampada,  viene  conRcrvato  all'oscuro  ed  al 
fresco. 

Le  esperienze,  come  sempre,  vengono  eseguite  sulle  cavie,  condi- 
zione indispensabile  per  poter  avere  come  una  unità  di  misura  su  cui 


(1)  Chantrmesse.  C.  r.  de  la  Soc.  de  Biologie.  Gennaio  1897. 

(2)  Id.  Atti  del  IX  Congresso  d'Igiene  e  Demografia.  Madrid,  1893. 
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poter  comparativamente,  in  fine,  giudicare  della  efficacia  dei  vari  me- 
todi adoperati  e  seguendo  l'abituale  sistema  tre  cavie  vengono  iniettate 
sottocute  con  4,  2,  1  cmc.  di  tossina,  he  tre  cavie  restano  tutte  in  vita 
fino  al  10°  giorno,  nel  quale  periodo  di  tempo  si  è  però  osservato  che 
ad  un  forte  edema  comparso  già  dopo  24  ore  al  punto  di  iniezione 
e  riassorbitosi  senza  ulteriori  conseguenze  nell'ultima  cavia,  è  susseguita 
necrosi  e  ulcerazione  della  cute  nelle  due  prime.  In  tutte  si  è  avuta 
cospicua  ipertermia  scomparsa  però  circa  48  ore  dopo  la  iniezione  della 
tossina.  Al  l(P  giorno,  quantunque  la  lesione  cutanea  delle  due  prime 
cavie  non  si  fosse  ancora  riparata,  eseguo  l'iniezione  di  prova  nel  cavo 
peritoneale  degli  animali  trattati,  avendone  l'esito  qui  appresso  segnato  : 

Tabella  VI. 


Cavie 

Peso 

Quantità 
di   tossina 

Reasione 

Tempera- 
tura 
rettale 

Quantità 
di  cultura 

iniettata 

dopo 

dieci  giorni 

Esito 

Ojwroasioiu 

delle  cavie 

iniettata 

locale 

dopo 

Cmc. 

S4  ore 

Cmc. 

Cavia  1» 

4 

Edema, 

41^5 

0.  55  Vo 

D.M.L.  delta  brodo- 

escara 

cultura  di  prova 

»     2* 

2 

Id. 

40^8 

• 

=  0. 45  Vo' 

Circa 
cias 

.     3* 

1 

Edema 

40°.  8 

v 

+ 

• 

soltanto 

Controllo 

•  • 

•  • 

•  • 

•  • 

1 

+ 

Un'altra  esperienza  ho  eseguito  per  constatare  la  eventuale  azione 
adiuvarUe  della  tossina,  limitandomi  [ad  inoculare  due  cavie  nel  cavo 
peritoneale  con  '/^^  della  D.  M.  L.  di  brodo-cultura,  e  iniettandole  quindi 
il  giorno  appresso  una  con  6  e  l'altra  eon  2  cmc.  di  tossina  sottocute. 
he  due  cavie  restano  in  vita.  Tenuto  poi  conto  dei  risultati  avuti  e 
per  cui  lo  stato  immune  desiderato  viene  conferito  è  vero  dalla  tossina 
in  esame,  ma  a  prezzo  però  di  lesioni  locali  veramente  impressionanti, 
poiché  male  si  presterebbe  ad  essere  adoperato  in  pratica  un  vaccino 
dotato  di  cosi  spiccata  azione  necrotica  sui  tessuti,  ho  arrestato  a  » 
questo  punto  le  mie  indagini,  passando  ad  eseguire  altre  esperienze. 

Vaccinazioni  con  la  tossina  di  Werner.  —  Recentemente  i  coniugi 
Werner  (1)  facevano  alla  Società  di  biologia  una  comimicazione  di  alta 


(1)  C.  r.  de  la  Société  de  Biologie,  sed.  del  28  maggio  1904. 
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importanza  pratica  e  scientifica,  e  cioè  che  si  può  avere  dalle  culture 
su  mezzi  liquidi  del  bacillo  del  tifo  una  tossina  attivissima,  o  almeno 
la  più  attiva  fra  le  varie  tossine  più  o  meno  discutibili  che  fino  ad  oggi 
è  stato  possibile  di  ottenere.  Questi  due  ricercatori  sono  di  opinione  che  la 
tossina  specifica  non  viene  secreta  dal  germe  nei  comuni  terreni  di  nutri- 
zione ;  èssa  però  sarebbe  un  costituente  cosi  labile  e  caduco  del  corpo 
batterico  che  se  il  bacillo  specifico  viene  coltivato  in  largo  contatto 
dell'aria  per  tre  giorni  in  acqua  peptonata  a  37^,  e  quindi  travasata  la 
cultura  in  recipienti  chiusi  alla  lampada  vengono  questi  tenuti  per  imo 
o  due  giórni  a  25°,  basta  questo  semplice  trattamento  perchè  la  tossina 
passi  nel 'liquido,  dove  è  dimostrabile  previa  filtrazione.  Cosi  facendo 
i  due  autori  hanno  potuto  avere  un  filtrato  tossico  per  la  cavia  alla 
dose  di  ^  di  cmc.  %,  e  tossico  per  il  coniglio  alla  dose  di  O.I 
cmc.  %. 

Io  mi  sono  preparato  una  certa  quantità  di  questa  tossina,  innestemdo 
un  campióne  di  tifo  virulento  (D.  M.  L.  =  0.30  %)  in  acqua  peptonata 
allestita  secondo  Koch,  e  posta  in  un  matraccio  di  Fernbach.  La  cultura 
fu  tenuta  in  incubazione  per  3  giorni  a  37°,  durante  il  quale  tempo  venne 
attivamente  aerata  mediante  il  dispositivo  culottato  da  Roux  e  Yersin  per 
la  preparazione  della  tossina  difterica:  alF  orifìcio  del  collo  del  matraccio 
venne,  cioè  culottato  ad  disopra  del  tampone  di  ovatta  un  tappo  di  gomma 
munito  di  un  tubo  di  vetro  comuniceuìte  a  mezzo  di  un  tubo  di  innesto 
con  un  gorgogliatore  preparato  con  soluzione  di  potassa  caustica;  l'appen- 
dice laterale  del  pallone  fu  rilegata  ad  una  pompa  ad  acqua  che  operava 
Paspirazione.  La  cultura  cosi  ottenuta  fu  in  seguito  sottoposta  al  procedi- 
mento consigliato  dagli  autori  e  da  ultimo  filtrata  su  filtro  di  porcellana. 
Col  filtrato  inoculai  quattro  cavie  sottocutaneamente,  usando  dosi  progres- 
sivamente decrescenti,  e  quindi  dopo  6  giorni,  scomparsa  ogni  traccia  di 
reazione  'locale  —  limitatasi  del  resto  ad  un  po'  di  edema  —  tutte  ven- 
nero assoggettate  alla  iniezione  della  cultura  di  prova  neFcavo  peritoneale 
assieme  ad  un  controllo. 
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I  risultati  avuti  dalla  esperienza  fatta  con  questa  tossina  sono  rìas- 
sunti  nella  seguente  tabella: 


Tabella  VII. 


Carie 


Peso 
delle  cavie 


Quantità 

di  tossina 

iniettata 

Cmc. 


Reasione 
locale 


Tempera- 
tura 

rettale 
dopo 

24  ore 


Quantità 
di  cultura 

iniettata 

dopo 
sei  giorni 

Cmc. 


Esito 


Otaercnti'jni 


Cavia  1* 


2« 


.     3* 


.     4* 
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C9 

0 
Si 

o 

M 

e 

CO 

e« 

o 


Assenza 
di  edema 


39M 


38^5 


38^3 


38M 


0  35  "lo 
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+ 

• 

+ 

• 

+ 

• 

+ 

* 

U  D;  M .  L.  dalla 
brodo-cultura  di 
prova,  iniettata 
nel  perìtoneo,eor- 
rtsponde  a  cmc 
0  30  7o. 


Con  un  tale  esito,  ogni  ulteriore  ricerea  mi  è  parsa  superflua  ;  dirò 
soltanto  che  avendo  già  in  precedenza  eseguita  qualche  esperienza 
teijidente  a  mettere  in  rilievo  l'eventuale  potere  admvante  di  questa  tos- 
sina, questa  esperienza  ha  dato  dei  risultati  negativi.  Fissato  a  cmc. 
0.30  %  la  dos^  minima  letale  delle  brodo-culture  del  campione  di 
tifo  adoperato,  due  cavie  vengono  iniettate  nel  cavo  peritoneale  cia- 
scuna con  cmc.  0.26  %  [di  brodc^cultura,  e  di  esse  ad  una  con- 
temporaneamente, e  all'altra  il  giorno  appresso,  si  inietta  per  via  sot- 
tocutanea 4  cmc.  del  filtrato  in  esame  :  le  due  cavie  .soprawjyono. 

Vaccinazione  con  la  tossina  di  Rodety  Lagriffoul  e  Walhy  (1).  — 
Il  Rodet,  insieme  ai  due  ora  citati  autori,  pochi  giorni  prima  dei 
Werner,  alla  stessa  Società  di  b'ologia,  ritornando  sulla  quistione  della 
tossina  solubile  del  tifo,  comunicava  i  risultati  di  nuove  ricerche  daUe 
quali  toma  ad  essere  messa  in  luce  la  scarsa  tossicità  dei  filtrati  delle 
brodo-culture,  d'accordo  in  ciò  con  quello  che  sei  anni  prima  il  Rodet 


(1)  C.  r.  d.  la  Soc.  de  Bici.,  seduta  del  14  maggio  1904. 
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aveva  notato  e  in  perfetto  disaccordo  con  quanto  hanno  creduto  di 
osservare  i  Werner.  E  la  contradizione  è  tanto  più  notevole  in  quanto 
che  il  procedimento  di  cultura  adottato  da  Bodet,  Lagtiffoul  e  Walhy 
è,  se  non  identico,  certo  molto  affine  a  queUo  adoperato,  e  già  descritto, 
dai  Werner. 

I  primi,  difatti,  come  questi  ultimi,  consigliano  di  adoperare  culture 
di  tre  giorni,  ottenute  a  37^  e  fortemente  aerate  ;  la  differenza  sta  solo 
nel  fatto  che  culoperano  il  brodo  invece  dell'acqua  peptonata,  e  che  tra- 
lasciano di  abbandonare  per  due  giorni  a  25^  in  palloni  chiusi  le  culture, 
differenza  di  poco  rilievo  quemdo  si  pensa  comò  ben  limitati  dovessero 
essere  gli  effetti  dell* autolisi  batterica  in  simili  condizioni,  e  come  i  Werner 
più  che  eJtro  nel  loro  filtrato  altro  hon  potevano  riscontrare  che  quel 
tanto  e  solo  quelli  dei  prodotti  attivi  dei  germi  secreti  nel  mezzo  liquido 
nutritivo.  Ora,  seguendo  questo  metodo,  Rodet  e  i  suoi  collaboratori  hanno 
ottenuto  un  filtrato  debolmente  tossico,  il  quale  uccide  la  cavia  per  via 
intraperitoneale  alla  dose  di  cmc.  4  %,  ed  il  coniglio  alla  dose  di  cmc.  1  % 
per  via  endovenosa. 

Io.  adoperando  come  terreno  di  cultura  il  comune  brodo  nutritivo 
disposto  in  un  pallone  di  Fernbach  in  uno  strato  di  circa  2  cmc,  adot- 
tando per  aerare  la  cultura  lo  stesso  procedimento  avanti  descritto,  tra- 
scorsi i  tre  giorni  di  incubazione  consigliati  dagli  autori,  filtro  su  candela 
Chamberland  e  conservo  il  filtrato  in  boccette  chiuse  alla  lampada,  all'o- 
scuro e  in  luogo  fresco. 

m 

Con  questo  filtrato,  puraAiente  allo  scopo  di  dosarne  la  tossicità, 
feci  iniezioni  a  tre  cavie  nel  cavo  peritoneale  iniettandone  a  ciascuna 
rispettivamente  cmc.  4,  2,  1  %.  Gli  animali  furono  tenuti  in  osserva- 
zione per  6  giorni  consecutivi,  durante  i  quali  non  mi  fu  dato  né  ve- 
derne morire  alcuifo,  né  constatare  in  essi  forti  diminuzioni  di  peso  o 
cospicue  elevazioni  di  temperatura.  Dopo  questo  tempo,  visto  che  tutte 
e  tre  le  cavie  mostravano  di  non  avere  risentito  gran  danno  dalla 
iniezione  del  filtrato,  furono  iniettate  nel  cavo  peritoneale  con  brodo- 
cultura  di  tifo  assieme  ad  un  controllo  ;  dopo  24  ore  il  controllo  era 
morto,  sopravvivevano  invece  le  tre  cavie  precedentemente  trattate 
con  la  tossina  di  Rodet.  L' esperienza  é  ordinata  nella  seguente  ta- 
bella : 
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Tabella  Vili. 


Quantità 

Peso 

3  - 
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2% 
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0.90 
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— 
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•  • 

•  • 

•  • 
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•  • 
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U  risultato  veramente  seducente  della  esperienza  ha  però  il  suo 
lato  debole  —  lato  d'altro  canto  di  essenziale  importanza  —  nel  fatto 
che  tanto  il  liquido  supposto  vaccinante,  quanto  la  cultura  di  prova 
sono  state  entrambi  introdotti  nell'organismo  della  cavia  per  la  me- 
desima via  del  peritoneo.  Ora,  indipendentemente  dalla  natura  speci- 
fica del  materiale  iniettato  nel  peritoneo  prima  della  infezione,  ai  può 
conferire  all'animale  cosi  trattato  una  resistenza  alla  infezione  che  tut- 
tavia  non  sapremmo  mettere  in  rapporto  alla  specifica  immanità  ac- 
quisita contro  la  infezione  medesima. 

Isaaeff  (1)  difatti  vedeva  che  se  cui  una  cavia  si  inietta  nel  p^toneo 
1  cmc.  di  urina,  o  di  soluzione  fisiologica  di  cloniro  sodico,  ^  o  anche*/,, 
di  cmc.  di  brodo  nutritivo  ordinario,  1  cmc.  di  soluzione  acquosa  al  2  % 
di  acido  nudeinìco,  54  ^  */io  di  cmc.  di  tubercolina  ;  se  si  fa  succedere 
a  24  ore  di  distanza  a  questa  iniezione  V  infezione  anch'essa  per  vì^  in* 
traperìtoneale  con  una  quantità  mortale  di  colera-cultura,  la  cavia  soprav- 
vive. Pfeiffer  interpreta  questo*  fenomeno  come  un  caso  di  pseudo-immu- 
nità, e  MetchnikofF  lo  attribuisce  al  fa'tto  che  il  periodo  di  leucopenia 
(Duhram)  o  di  fagotti  che  succede  alla  iniezione  della  cultura,  per  la  inie- 
zione diciamo  preparatoria,  viene  soppresso  non  solo  ma  sostituito  da  uno 
stato  di  iperleucocitosi  in  sito.  In  ogni  modo  sia  quale  si  voglia  la  sua 
spiegazione,  il  fatto  esiste,  ed  io  non  avrei  eseguito  la  esperienza  prece- 
dente se  non  avessi  avuto  sotto  mano,  con  le  cavie  sopravvissute  alla 
iniezione  del  filtrato  e  che  dovevano  servirmi  a  stabilire  il  valore  tossico 
di  questo  liquido,  se  non  avessi  avuto  dico  sotto  mano  un  materiale  di 
osservazione  che  ho  creduto  utile  di  non  sprecare. 


(1)  Zeitsc.  f.  Hyg.,  voi.  XVI,  1904,  pag.  298. 
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£,  concordemente  difatti  a  questo  già  previsto  errore,  a  risultati 
ben  differenti  porta  l'esperimento  eseguito  praticando  nel  peritoneo 
la  iniezione  infettante,  e  sottocut<e  la  iniezione   del   Uquido   in  esame. 

Sei  cavie  furono  iniettate  sottocute  con  6,  4,  2  cmc.  di  filtrato; 
si  ha  lieve  edema  al  punto  di  innesto,  edema  che  si  i:iduce  presta- 
mente e  scomparisce  in  3^-4*  giornata  senza  dar  luogo  a  processi  ne- 
crotici della  cute,  e  una  modica  elevazione  di  temperatura  solo  n 
qualcuna  delle  cavie.  Di  queste  sei  cavie,  una  metà  vengono  infettate 
5  giorni  dopo  la  iniezione  della  tossina  in  esame,  e  l'altra  metà,  onde 
eliminare  ogni  dubbio  che  la  causa  dell'esito  negativo  avuto  nel  primo 
saggio  dipendesse  dal  periodo  di  reazione  non  lasciato  sufficientemente 
protrarre,  subisce  la  stessa  iniezione  infettante  solo  al  15^  giorno. 
L'esito  però  è  stato  completamente  negativo,  ed  io  lo  riferisco  nei  suoi 
particolari  nella  seguente  tabella  : 
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Resta  quindi  assodato,  contrariamente  a  quello  che  per  la  inie- 
zione del  filtrato  nel  peritoneo  era  stato  osservato,  che  una  unica  inie- 
zione sottocutanea  di  questo  liquido  anche  in  quantità  di  6  cmc.  (quan- 
tità maggiori  non  sono  state  adoperate  per  evitare  i  disturbi  nutritivi 
dei  tessuti  sottoposti  ad  una  forte  distensione)  non  è  sufficiente  a  con- 
ferire alla  cavia  la  immunità  contro  la  infezione  specifica  corrispon- 
dente. Risultati  però  molto  più  soddisfacenti  si  hanno  se  invece  di 
una  sola  iniezione  del  filtrato  in  esame,  si  pratica  alla  cavia  in  espe- 
rimento, alcuni  giorni  dopo  la  prima,  una  seconda  iniezione. 


Quattro  cavie  sono  state  iniettate  sottocute  con  TI  %  di  filtrato,  e 
6  giorni  appresso,  tutte  vengono  reinoculate  con  lo  stesso  liquido  in  quan- 
tità di  cmc.  2  %  ;  le  quattro  cavie  preparate,  a  diverso  perìodo  di  tempo 
infettate  per  la  via  del  peritoneo  con  una  dose  sicuramente  mortale  di 
brodo-cultura,  si  sono  comportate  nella  maniera  seguente  : 

Tabella  X. 


Cavia  1* 

•     3* 
I     4» 


Peto 
della 

CATÌe 

Om. 


Quantità 

di  Taccino  iniettato 


inienone 


Cn>c. 


inìesìone 
Cmc. 


Tempo 
decorno 

fraU 
Si*  iaietioiM 
di  vaccino 

e 
la  infesione 


Quantità 

di  cultura 

iniettata 

nel 
peritoneo 

Cmc. 


Eatto 


OtMroaiioni 


350 


300 


335 


340 


3.50 

7 

7  giorni 

0.  40  % 

— 

3.00 

6 

15     1 

0.  40  % 

3.50 

7 

28     1 

0.  35  % 

+ 

3.50 

7 

30     1 

0.  40  % 

4- 

La  quantità  di  cultura  iniet- 
tata nel  peritoneo  delle 
cavie  in  esame  è  supe- 
riore di  Vs  *1^^  ^^^ 
minima  letale. 


Ne  consegue  che  con  il  filtrato  di  cultura  di  tifo  preparata  secondo 
Rodet,  Lagriffoul  e  Walhy,  se  non  è  possibile  vaccinare  le  cavie  contro 
la  infezione  tifosa  a  mezzo  di  una  unica  iniezione,  questo  effetto  in- 
vece si  può  raggiungere  facendo  seguire  alla  prima  una  seconda  inie- 
zione. Lo  stato  immune,  però,  cosi  conseguito,  è  poco  durevole,  do- 
vendosi esso  ritenere  certamente  scomparso  dopo  un  periodo  di  tempo 
che  sta  fra  i  15  e  i  28  giorni  dall'  ultima  iniezione  vaccinante. 

Un'  ultima  esperienza  ho  eseguito,  in  fine,  in  rapporto  all'azione 
adiuvatUe  di  questa  tossina  :  due  cavie  infettate  con  una  dose  di  brodo- 
tifo-cultura  di  poco  inferiore  alla  minima   letale   sono   state  il  giorno 
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appresso  iniettate  sotto-cute  rispettivamente  con  8  e  4  cmc.  di  tossina 
sottocute  ;  di  esse  muore  la  prima  per  confermata  setticemia  eber- 
thiana,  l'altra  sopravvìve,  ciò  che  ci  dice  come,  entro  certi  limiti,  la 
iniezione,  del  filtrato  in  esame  è  al  caso  di  risvegliare  non  solo,  ma 
di  rendere  anche  mortale,  un  processo  infettivo  specifico  sopito  e  che, 
abbandonato  a  se  stesso,  sarebbe   anche   stato   definitivamente  vinto. 

Vaccinazioni  con  essudato  peritoneale  di  civie  infette  di  tifo,  filtrato.  — 
L'  impiego  dell'essudato  di  animali  infetti,  come  mezzo  di  immunizzazione 
specifica  di  altri  animali  non  è  \in  fatto  nuovo,  in  quanto  che  già  nel  1898 
Wernicke  (1)  si  serviva  dell'essudato  pleurico  di  cavie  infette  di  peste  a 
scopo  di  inununizzazione  e  col  deliberato  proposito  di  ottenere  un  siero 
squisitamente  anti tossico,  e  Temi  e  Bandi  (2)  si  servivano  più  tardi  dello 
essudato  peritoneale  di  cavie  infettate  con  ima  emulsione  in  brodo  di 
LOffler  di  bacilli  della  peste,  por  difendere  Tuomo  contro  la  medesima  in- 
fezione. Il  Beùl  (3)  a  mezzo  dell'  essudato  peritoneale  di  cavie  infette  di 
tifo,  inoculava  degli  animali  dai  quali  otteneva  un  siero  dosato  di  pro- 
prietà agglutinanti  specifiche,  e  forse  anche  specificamente  precipitante 
(Lentz).  Mi  spingeva  però  ad  eseguir*^  queste  esperienze  oltre,  che  i  ricor- 
dati esempi  di  utile  impiego  dell'essudato  pleurico  e  peritoneale  nella  im- 
munizzazione e  nella  profilassi  delle  infezioni,  anche  e  sopratutto  il  desi- 
derio di  risolvere  un  quesito  che  già  fin  dai  primi  tempi  in  cui  ho  comin- 
ciato a  studiare  l'argomento  della  immunità  nel  tifo  si  è  sempre  afiEaceiato 
con  insistenza  alla  mia  mente,  e  che  cioè  solo  edlora  potremo  avere  un 
solido  pimto  di  partenza  in  questo  genere  di  ricerche  quando  saremo  riu- 
sciti a  sbarazzarci  dei  mezzi  nutritivi  più  o  meno  artificiali  p^*  studiare 
invece,  ed  ottenere  in  uno  stato  di  relativa  purezza,  i  prodotti  del  ricambio 
del  germe  sviluppatosi  nel  suo  natmrale  ambiente,  o  almeno  in  un  am- 
biente a  questo  il  più  possibilmente  afiine.  Io  dovrò  più  avanti  ritornare 
su  questo  argomento  esponendo  in  riassunto  i  risultati  da  me  avuti  nelle 
vaccinazioni  a  mezzo  della  nucleo-albumina  del  tifo,  ma  mi  piace  fin  da 
ora  dire  se  che  col  procedimento  di  estrazione  delle  tifo-culture  da  me 
culottato  sono  intanto  riuscito  ad  avere  nella  nucleo-albumina  un  pro- 
dotto tossico,  che  per  il  suo  comportcmiento  e  il  suo  potere  di  resistenza 
al  ccdore  più  si  avvicina  al  tipo  della  ctptina  tossica  di  Ehrlich,  scostan- 
dosi invece  da  tutti  quei  prodotti  tossici  fino  ad  ora  dallo  stesso  g»*rme 
ottenuti,  e  che  per  la  capacità  di  resistere  in  soluzione  a  temperature 
di  100  e  più  gradi  lasciano  facilmente  intendere  trattarsi  qui  piuttosto 
di  tossoidi  o  di  altri  veleni  secondari  in  genere,  cui  onta  di  ciò,  dico,  io 
non  sono  mai  stato  contento  dei  risultati  da  me  stesso  avuti;  è  anzi 
mia  opinione  che  pur  essendomi  avvicinato  di  molto  al  vero  con  la  col- 
tivazione del  bax;illo  in  brodo    e  sangue,  la  nucleo-  albumina  ottenuta  da 


(1)  Sitzungsher  d,  Qesellsch,  z,  Befórderung  d,  gesam.  Naturunsscnsch. 
z.  Marburg,   1898. 

(2)  Revue  d'  Hygiène,  1900. 

(3)  Prager  medie.  Wochens.,  1901,  n.  7  e  12, 
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queste  culture  contiene  si  la  tossina  che  in  questo  terreno  nutritivo  il 
germe  è  capace  di  elaborare,  ma  p\ir  avendo  essa  caratteri  biologici  tali 
da  fare  pensare  ad  una  greuide  affinità  con  la  tossina  dal  germe  elaborato 
in  vivo,  è  mio  pensiero,  dico,  che  essa  con  quest*^ultima  non  possa  essere 
identificata. 

Ora,  pure  prescindendo  da  ogni  giudizio  d'altronde  ancora  arbitrario 
per  classificare  la  tossina  del  tifo  fra  le  tossine  schiette,  o  fra  le  endo tos- 
sine, noi  non  possicuno  misconoscere  —  oramai  l'accordo  è  generale  su 
questo  punto  —  che  allo  indiscutibile  potere  di  riproduzione  del  germe 
nell'organismo  infetto,  strettamente  si  lega  la  produzione  di  un  veleno 
specifico  al  quale  sono  dovute  e  le  perturbazioni  dello  stato  di  salute, 
e  la  morte  degli  attaccati.  Magari,  senza  perciò  discostarci  dall'unico  cri- 
terio fondamentale  che  possediamo  in  proposito  e  che  ravvicina  le  tossine 
agli  enzimi,  potremo  credere  che  avvenga  per  il  tifo  quello  che  avviene 
per  certi  fermenti  capaci  di  secernere  in  piccole  quantità  delle  diastasi, 
e  dì  tenere  intimamente  legati  alla  cellula  viva  tutta  una  serie  di  altri 
enzimi  come  1'  invertasi,  la  maltasi,  ecc.  (1)  ;  ma  una  volta  distrutta  na- 
turalmente o  artificialmente  l'integra  compagine  del  protoplasma  cellulare, 
questi  enzimi  si  mettono  in  libertà,  e  noi  dovremmo  quindi  trovare,  o 
avremmo  almeno  grande  presunzione  di  trovare,  nei  liquidi  organini  del- 
l'animale infetto  quei  prodotti  tossici  specifici  che  o  per  secrezione  o  per 
disfacimento  del  corpo  cellulare  dalla  cellula-tifo,  si  sono  liberati  e  che 
avvelenano  l'organismo  ;  e  trovava  difatti  il  Wemicke  nelle  sue  esperienze 
ora  ricordate,  che  l'essudato  pleurico  di  una  cavia  pestosa  era  capace  di 
uccidere  i  topi  in  poche  ore  alla  dose  di  1  cmc. 

La  ricerca  mi  è  parsa  quindi  non  solo  giustificata,  ma.  indispen- 
sabile, ed  ho  diviso  quindi  il  mio  compito  nell'assodare  prima  se  una 
tossina  specifica  era  possibile  dimostrare  in  questa  specie  di  cultura 
in  vivo  del  bacillo  del  tifo,  e  di  stabilire  quindi  del  liquido  in  esame 
il  potere  vaccinante. 

In  quanto  alla  prima  parte  precedono  a  queste  mie  osservazioni 
quelle  di  Rodet  e  Guéchofi  (2),  dei  quali  due  autori,  il  primo,  già  fino 
dal  1898  (3)  dichiarava  che  ben  differente  da  quella  avuta  per  filtrazione 
dalla  brodo-cultura,  doveva  essere  la  tossina  elaborata  in  vivo  dal  bacillo 
del  tifo,  e  cercava  quindi  ora  assieme  al  Guéchoff  di  dare  al  quesito  una 
soluzione  seguendo  il  metodo  dei  sacchi  di  collodion  introdotti  nel  peri- 
toneo delle  cavie,  metodo  che  tanto  feUci  risultati  aveva  dato  per  il  co- 
lera a  Metchinikoff,  Roux  e  Salimbeni  (4).  I  risultati  però  avuti  dal  Rodet 
e  Guéchoff  furono  negativi,  ed  essi  attribuiscono  l' insuccesso  non  ad  una 
mancata  secrezione  di  tossina  da  parte  del  bacillo  del  tifo   nel  peritoneo 


(1)  Opfenheimeb,  Die  Fermante  ti.  ihre  Wìrk,  I^ipzig,  1903. 

(2)  C.  r.  d.  la  Soc.  de  Biol.,  1900,  p.  966. 

(3)  C.  r.  d.  la  Soc.  de  Biol.,  1898,  p.  766- 

(4)  An.  d.  r  Institut  Pasteur,  1896,  p.  267. 
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della  cavia,  ma  al  fatto  che  la   tossina  tifosa   la  quale  è  dififusibile  attra- 
verso la  pergamena,  non  lo  è  invece  attraverso  il  collodion. 

In  conseguenza,  senza  ripetere  le  esperienze  di  Rodet  e  Guéchoff, 
ho  adoperato  come  materiale  di  studio  senz'altro  l'essudato  peritoneale 
di  cavie  morte  per  infezione  da  bacillo  di  Ebert,  diluendo  questo  mate- 
riale in  brodo  e  filtrandolo  quindi  alla  candela. 

In  ciò  fare  sono  stato  guidato  dalle  seguenti  ragioni: 
Si  è  visto  spesso,  dai  precedenti  ricercatori,  addebitare  alla  tosnna 
solubile  del  tifo,  gli  effetti  tossici  e  immunizzanti  ottenuti  con  brodo-col- 
ture sterilizzate  di  bacillo  del  tifo,  scioperando  impropriamente  un  termine 
che  dovrebbe  solo  servire  a  indicare  i  prodotti  tossici  esistenti  nel  liquido 
culturale,  indipendentemente  da  quello  che  di  velenoso  possono  ancora 
contenere,  come  lo  contengono  di  fatti,  i  corpi  batterici.  Allo  <aoopo  quindi 
di  vedere  pc  nell'  essudato  peritoneale  esistesse  una  tossina  libera  dagli 
elementi  cellulari  batterici,  era  necessario  separare  il  liquido  dalla  parte 
corpuscolare  a  mezzo  della  filtrazione,  separazione  a  cui  va  anche  annesso 
un  altro  importante  ufficio,  quello  di  escludere  dal  liquido  da  iniettare  i 
corpi  dei  leucociti  che  in  quantità  maggiore  o  minore  popolano  Tessudato. 
E  dico  importante  ufficio  in  quanto  che  dovendo  servire  il  liquido  in 
esame  a  stabilire  come  prima  tappa  dell'  esperimento  se  in  esso  fosse  o 
meno  contenuta  una  tossina,  e  se  questa  fosse  capace  di  dare  luogo  a 
fenomeni  di  immiuiità,  non  poteva  essere  senza  dannose  conseguenze 
l'iniezione  negli  animali  sieriferi  assieme  ai  prodotti  del  ricambio  dei  germi, 
anche  la  introduzione  dei  corpi  dei  leucociti  per  i  quali  ultimi  si  sarebbe 
man  mano  venuto  elevando  il  potere  cmtileucocitario  del  siero  di  questi 
animali  con  grave  scapito  sia  del  suo  potere  battericida  e  antimicrobico 
[Besredka  (1)  ]  come  forse  ancora,  data  V  importanza  dei  fagociti  nella 
difesa  dell'  organismo  contro  la  jstessa  tossina  difterica  [Cappellani  (2)  ], 
del  suo  eventuale  potere  antitossico.  Per  la  stessa  ragione  ho  poi  addi- 
zionato r  essudato  peritoneale  con  comune  brodo  nutritivo  prima  della 
filtrazione,  ed  ho  rapidamente  proceduto  alla  medesima  nello  intento  di 
cvit^tre  la  coagulazione  del  liquido,  riducendo  al  minimo  possibile  il  col- 
liquamento  dei  leucociti  e  la  quantità  quindi  dei  loro  prodotti  di  disfa- 
cimento mescolati  al  supposto  liquido  tossico  batterico. 

Ho  cominciato  col  ricercare  se  esista  una  sostanza  tossica  solubile 
nell'essudato  peritoneale,  e  a  tale  scopo  infettate  alcune  cavie,  con 
la  iniezione  nel  cavo  peritoneale  di  agar-cultura  di  tifo  emulsionata  in 
soluzione  fisiologica,  avvenuta  la  morte  infra  le  24  ore,  ho  pipettato 
il  liquido  contenuto  nel  peritoneo  versandolo  in  grosse  provette  conte- 
nenti quantità  note  di  comune  brodo  nutritivo,  in  modo  da  avere  una 


(1)  An.  d.  rins.  Pasteur,  1901,  p.  301. 

(2)  Riforma  medica,   1904,  n.  31. 
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parte  di  essudato  diluito  in  tre  di  brodo;  agito  in  modo  da  avere  una 
mescolanza  perfetta  e  metto  subito  a  filtrare  su  candela  di  porcellana. 
Il  filtrato  viene  iniettato  nel  cavo  peritoneale  a  quattro  cfivie  m  pro- 
porzioni decrescenti  dal  3  al  ^2  %»  ®'  ^  questi  animali  tenuti  in  osser- 
vazione per  un  periodo  di  tempo  di  otto  giorni,  ne  muoiono  due  e 
due  sopravvivono,  e,  fatto  strano,  muoiono  proprio  le  cavie  iniettate 
con  una  minore  quantità  di  filtrato,  per  come  appare  dalla  seguente 
tabella: 

Tabblla  XI. 


Poto 

Quantità 

Titolo 
dolla* 

« 

dolle 
cetì^ 

di  filtrato 
iniettato 

Esito 

diinixìone 

doUo 
euodato 

Otiervasiof^i 

— 

— 

ptriUneale 

Om. 

Omo. 

Cavia  !• .    . 

306 

9.00C3   %) 

1:4 

La  D.  M.  Li  delU  brodo- 
oultura  corrispondente  alle 

»     2'.   . 

340 

6.8    (2   %) 

"" 

•  • 

calture  in  agar  con  coi  sono 
state  infettate  le  cavie  ser- 

»    3».   . 

325 

3.25(1    %) 

+ 

(in  48  ore) 

•  ■ 

vite  alla  preparazione  del- 
Tessadato,  è  uguale  a  cmc. 
0  40  %  (cavie  per  iniezione 
endoperitoneale). 

.     4'.    . 

310 

1.55  (H%) 

.    +    , 

•  • 

(m  72  ore) 

Di  fronte  ad  un  fatto  cosi  paradossale,  e  che  non  ha  riscontro  in 
nessuno  dei  veleni  di  ogni  natura  a  noi  conosciuti,  io  mi  sento  in  do- 
vere di  riferire  qui  senza  nò  selezioni  nò  crìtiche  tutte  quante  le  espe- 
rienze di  rìprova  da  me  eseguite  al  proposito,  esperienze  che  tanto  più 
mi  si  imponevano  in  quanto  che  per  le  prove  culturali  eseguite  con 
materiale  prelevato  dagli  organi  intemi  e  dal  sangue  delle  cavie  morte 
nella  esperienza  ora  riferita,  mi  son  potuto  assicurare  che  era  da  esclu- 
densi  ogni  sospetto  di  intervenuta  infezione. 

Per  brevità,  e  per  maggiore  chiarezza,  riassumo  nella  seguente 
tabella  le  ricerche  a  tale  prqposito  esejf^uite. 
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Anche  in  questo  caso  gl'innesti  fatti  nei  comuni  terreni  nutritivi 
dagli  organi  intemi  e  dal  sangue  degli  animali  morti  dopo  la  iniezione 
del  filtrato  sono  rimasti  indefinitamente  sterili,  ciò  che  assieme  alla 
costatazione  dell'assenza  di  qualsiasi  forma  batterica  nei  preparati  co- 
lorati allestiti  per  strisciamento  con  sangue  e  con  polpa  splenica,  per- 
mette di  confermare  che  i  casi  di  morte  osservati  se  non  sono  stati 
accidentali,  certo  non  si  possono  attribuire  —  come  nella  esperienza 
precedente  —  all'azione  di  un  qualsiasi  agente  infettante.  Ond'è  che 
sembra  potersi  dire  che  nell'essudato  peritoneale  di  cavie  morte  per 
infezione  da  bacillo  di  Eberth  esiste  in  soluzione  una  sostanza  tossica, 
indipendente  dai  corpi  batterici,  alla  quale  sono  sensibiH  le  cavie  e 
i  topi  bianchi,  più  attiva  se  iniettata  nel  peritoneo,  meno  se  iniettata 
sotto-cute.  In  auanto  poi  alla  proprietà  del  filtrato  di  mostrarsi  attivò 
più  in  piccole  che  in  grandi  quantità,  io  non  saprei,  allo  stato  attuale 
di  questo  abbozzo  di  ricerche,  dire  se  questa  sia  una  proprietà  ine- 
rente alla  sostanza  tossica  tifosa  nel  liquido  contenuta,  o  se  gran  parte 
del  fenomeno  non  sia  piuttosto  rappresentato  dall'azione  ostacolante 
che  qualcuna  delle  sostanze  contenute  nel  liquido  dì  diluizione,  come 
il  cloruro  di  sodio  ad  esempio  (1),  viene  ad  esercitare  sull'effetto  tos- 
sico del'a  prima. 

Ad  ogni  modo,  senza  insistere  più  oltre  su  questo  lato  della  que- 
stione, dirò  che  con  questo  essudato  filtrato  ho  proceduto  ad  espe- 
rienze di  immunizzazione  su  di  un  coniglio.  L'immunizzazione  di  questo 
animale  è  proceduta  di  pari  passo  con  la  immunizzazione  di  un'altro 
coniglio,  eseguita  a  mezzo  di  brodoculture  sterilizzate. 

Il  trattamento  del  primo  cpnigUo(^)  è  durato  un  mese,  nel  quale 
tempo  esso  ha  ricevuto  per  iniezione  endovenosa  in  dosi  crescenti 
29  crac,  di  filtrato,  sempre  fresco,  ottenuto  ogni  volta  diluendo  in 
proporzione  di  1 : 5  l'essudato  peritoneale  di  cavie  infettate  con  una 
cultura  di  un  campione  di  tifo  mantenuto  axl  una  virulenza  quasi  co- 
stante (D.  M.  L.  per  le  brodo-colture  su  cavie  =  0.40  %  circa); 
nello  stesso  tempo  l'altro  conigUo  (B)  ha  ricevuto,  anch'esso  per 
iniezioni  endovenose,  32  cmc.  di  brodo-culture  sterihzzate  a  60°  iniet- 
tate volta  per  volta  in  quantità  di  2  (prima  iniezione)  a  10  cmc.  (ul- 
tima iniezione).  Dieci  giorni  dopo  l'ultima  iniezione  i  due  conìgli  sono 
stati  svenati,  e  raccolto  il  sangue  e  separatone  il  siero  di  questo  ho 
studiato  il  potere  agglutinante,  il  battericida,  il  potere  preventivo  spe- 
cifico, ottenendo  i  risultati  che  elenco  nelle  seguenti  tabelle: 


(1)  BoNOME   osserva  che   il  cloruro  di  sodio  può   ostacolare   Fazione 
deleteria  speciale  di  alcune  sostanze  tossiche. 
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Tabella  XIII.  —  Titolo  del  potere  agglutinante  dei  siero. 


1:100 

1:200 

1:400 

1:800 

1:1000 

1:1500 

1:2000 

1:4000 

1:6000 

Coniglio  A  . 

+ 

+ 

+ 

+ 

+ 

+ 

+ 

+ 

+ 

Id.      B. 

+ 

+ 

+ 

+ 

+ 

+ 

— 

* 

1:8000 


NB.  Il  doaàg^o  dal  potere  agglatioante  del  siero  è  etato  eeegaito  an  agar-cultore  di  94  era, 
emulsionate  in  aolnzione  fia.  di  cloruro  sodico  ;  i  singoli  aaggi  renivano  lasdati  per  2  ore  a  37*. 
e  quindi  esaminati  ai  microscopio  ;  e  come  termine  limite  ho  adottato  il  criterio  di  riteoers  saoon 
positiva  la  reaxione  quando  l'esame  in  goccia  pendente  lasciava  scorgere  Immassi  di  non  m^so 
di  quattro  germi. 


Tabella  XIY.  —  Siero  adoperato  in  cmc. 


Potere    battericida 

Potere    preventivo 

0.10 

0.01 

0.001 

0.0001 

0.50 

• 

0.10 

O.05 

1 
e.oi 

Coniglio  A  .  . 
Id.      B.  . 

soprav- 
vive 

id. 

soprav- 
vive 

id. 

soprav- 
vive 

morto 

morto 
id. 

soprav- 
vive 

id. 

soprav- 
vive 

moro 

morto 
id. 

morto 
id. 

NB,  Le  prove  sono  state  eeegoite  su  cavie  di  900  gr.,  e  la  cultura  di  prova  iniettata  ssl 
loro  cavo  peritoneale  è  stata  sempre  una  brodo-cultura  di  24  ore,  di  cui  si  può  più  agevolm«st« 
e  sicuramente  iniettare  una  quantità  costante  e  determinata,  che  nel  caso  presente  ò  stata  di  V» 
superiore  alla  D.  M.  L.  —  Le  ricerche  per  il  dosaggio  del  potere  battericida  del  siero  sono  stati 
eseguite  col  metodo  PfeifTer,  quelle  per  il  potere  preventivo  iniettando,  24  ore  prima  della  iai^ 
sione,  la  quantità  voluta  di  siero  sottocute. 


Col  siero,  poi,  del  coniglio  A,  nell'intento  di  vedere  se  la  introdu- 
zione di  questa  sostanza  tossica  nell'organismo  del  coniglio  dà  luogo 
aUa  produzione  di  sostanze  antagoniste,  e  se  quindi  a  tale  sostanza 
tossica  sciolta  nell'essudato  peritoneale  spetti  veramente  il  nome  di 
tossina  (aptina  tossica),  ho  eseguito  la  seguente  esperienza: 

Otto  cavie  di  circa  250  gm.  ciascuna  sono  divise  in  due  lotti  di 
quattro  cavie  ciascuno;  a  quattro  di  esse  inietto  nel   peritoneo  rispet- 
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tivamente  3,  2,  1,  ^4  ^™^*  ^^  essudato  peritoneale  diluita  in  brodo  e 
filtrato  (D.  M.  L.  della  brodo-cultura  corrispondente  alla  cultura  in- 
fettante =:  cmc.  0.35  %;  titolo  della  diluizione  1 : 5),  e  alle  altre  quattro 
cavie  in  pari  tempo  inietto  nel  peritoneo  le  stesse  quantità  di  filtrato 
addizzionata  ciascuna  di  ^  cmc.  del  siero  in  esame.  L'esito  avuto  è 
stato  il  seguente: 

Tabella  XV. 


1*  cavia 

2* 

3* 

4* 

5» 

8* 


Peso 
delle  cavie 


Quantità 

Quantità 

di  filtrato 
in 

di  siero 
in 

Esito 

cmc. 

cmc. 

Onertasioni 


B 
9 

ed 


s 
a 

2 

tao 


•A 

ev3 


o 


3 

2 

1 

0.5 

3 

2 

1 

0.5 


•  • 

sopravvive 

•   • 

id. 

«   • 

morta 

•   . 

id. 

0.5 

sopravvive 

1 

id. 

1 

id. 

• 

id. 

Gli  animali  sono  stati 
tenuti  in  osserva- 
zione per  sei  giorni 
di  seguito;  la  morte 
delle  cavie  3*  e  4* 
si  è  avuta  fra  il 
secondo  e  il  terzo 
giorno  dalia  inie- 
zione. 


Per  quanto,  adunque,  lo  speciale  comportamento  di  questo  filtrato 
che  di  fronte  agli  animali  da  esperimento  si  comporta  in  una  maniera 
tanto  di£ferente  dai  conosciuti  prodotti  tossici  batterici,  male  si  presti 
a  più  esatte  determinazioni,  si  può  tuttavia,  in  base  all'esito  avuto 
dalla  esperienza  precedente,  dire  che  «  la  sostanza  tossica  solubile  con- 
tenuta nell'essudato  peritoneale  di  cavie  infette  di  tifo,  per  avere  come 
tutte  le  aptine  la  proprietà  di  dar  luogo  alla  produzione  di  un'an- 
tisoetanza  specifica,  può  essere  ritenuta  come  una  speciale  tossina 
schietta  ». 

Assodato  questo  punto  della  ricerca,  con  questa  tossina  ho  pro- 
ceduto ad  esperienze  di  'immunizzazione  rapida  delle  cavie,  onde  po- 
terla paragonare  in  fine  a  tutti  gli  altri  mezzi  di  vaccinazione  antitifica 
che  sono  stati  già  studiati  in  precedenza,  o  che  lo  saranno  appresso 
in  questo  lavoro. 

Un  primo  esperimento  è  stato  eseguito  con  essudato  peritoneale 
di  cavie  infette   con   colture,  di   cui  la  D.  M.  L.  della  corrispondente 
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brodo-cultura  era  uguale  a  cmc.  0.35  %,  diluito  in  brodo  in  propor- 
zione di  1 : 4.  Tre  cavie  sono  state  iniettate  sottocute,  con  quantità 
decrescenti  di  questa  tossina,  e  10  giorni  appresso  sono  state  infettate 
per  la  via  del  peritoneo  con  una  quantità  mortale  di  tifo-brodo-cultura, 
assieme  ad  un  controllo.  L'esperienza  è  stata  quindi  ripetuta  una  se- 
conda, ed  una  terza  volta  con  filtrati  avuti  da  essudati  di  cavie  in- 
fette con  un  campione  di  tifo  portato  a  diversa  virulenza,  e  diluito 
in  proporzioni  difiFerenti,  ottenendo  i  risultati  segnati  neUa  s^:uente 
tabella: 
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Noi  possiamo  pertanto  a  mezzo  di  questa  tossina  conferire  alle 
cavie  la  immunità  contro  la  infezione  tifosa,  cosa  che  però  si  può  ot- 
tenere con  una  incertefza  e  una  difficoltà  di  metodo,  su  cui  dovrò 
ritornare  nelle  conclusioni  generali  di  questa  rivista,  e  per  le  quali 
—  come  dirò  —  male  si,  presterebbe  ad  un  largo  impiego  nella  pratica 
delle  vacciilazioni.  •  . . 


4.  Espebi|:nze  di  vaccinazione  con  estratti 

DI  BBODO-CtrLTTJRE  IN  TOTO. 

4 

I^  prime  esperienze  a  questo  proposito  sono  state  fatte  da  Bitt^  (1) 
e  ad  esse  ho  già  avanti  accennato.  Egli  pigliando  le  mosse  dagli  esperi- 
menti di  immunizzazione  antitifìca  eseguiti  con  culture  vive  da  Beumer 
e  Peiper  e  da  Chant emesse  e  Widal,  e  dalle  osservazioni  di  Sirotinin  che 
sosteneva  la  incapacità  del  tifo-bacillo  a  moltiplicarsi  neirorganismo  in- 
fetto e  che  l'azione  dannosa  delle  iniezioni  di  tifo-bacillo  era  da  riportarsi 
sul  conto  dell'azione  delle  tossine  liberatesi  dai  germi  iniettati,  vorrebbe 
che  alla  paròla  immunizzazione  si  sostituisse  quella  di  abitudine  al  veleno 
(GiftgewOhmmg),  seguendo  in  ciò  quello  che  già  Fliigge  (2)  aveva  4  anni 
avanti  sostenuto.  E  con  la  intenzione  di  dare  a  questa  maniera  di  vedere 
un  sostegno  sperimentale,  poiché  già  Klikowicz  nel  1888  aveva  stabilito 
che  r iniezione  di  culture  morte  di  tifò*  proteggeva  contro  la  iniezione  di 
culture  vive,  egli  si  limita  a  ricercare  se  la  iniezione  dei  prodotti  culta- 
rali  del  germe  e  quelli  estraibili  dal  suo  corpo  medesimo  sono  capaci  di 
conferire  all'animale  un  aumento  di  resistenza,  o  l'insensibilità  contro  la 
azione  di  questo  veleno  cosi  ottenuto.  L'autore,  modificando  il  metodo 
adoperato  da  Koch  per  la  estrazione  della  sua  tubercolina  originaria,  col- 
tiva il  bacillo  del  tifo  in  brodo  addizionato  del  5  %  di  glicerina  per 
14  giorni  a  3CP  C,  dopo  il  quale  tempo  aggiimge  a  due  litri  di  questa 
cultura  cmc.  50  di  una  emulsione  di  patine  di  tifo- culture  su  gelatina  in  so- 
luzione fisiologica  di  cloruro  sodico.  I^a  cultura  viene  concentrata  nel  vuoto 
a  3(P  C.  fino  al  decimo  del  suo  volume  e  quindi  filtrata  su  candela,  ot* 
tenendo  cosi  un  liquido  giallo-bruno,  di  cui  1  cmc.  iniettato  nelle  vene 
ad  un  coniglio  di  gm.  1700  lo  uccide,  e  il  cui  valore  tossico  è  rimasto 
immodificato  per  peurecchi  mesi  di  seguito.  Iniziati  i  suoi  tentativi  di  im- 
munizzazione con  la  iniezione  di  dosi  progressivamente  crescenti  di  filtrato, 
di  £0  conigli  trattati,  solo  5  rimasero  in  vita;  gli  altri  morirono  per  ca- 
chessia. Questi  animali  sopravvissuti  tollerarono,  poi,  senza  disturbo  la 
iniezione  di  1  cmc.  di  filtrato,  dose  mortale  per  dei  controlli,  e  dettero 
un  siero  che  mescolato  a  parti  uguali  col  filtrato  e  iniettata  quindi  la 
mescolanza  dopo  12  ore  di  contatto  in  quantità  di  2  cmc.  nelle  vene  dei 
conigli  (i=s  1  cmc.    di  filtrato),  questa  mescolanza    si    mostrava  inattiva 


(1)  Zeits.  f.  Hyg.,  voi.  XII,  p.  298,  a.  1892. 

(2)  Ibid.,  voi.  IV,  p.  22a 


—  351  — 

mentre  una  miscela  dì  siero  normale  e  filtrato  a  parità  di  condizioni,  infra 
12-15  ore  portava  a  morte  i  conigli  di  controllo.  Da  ciò,  naturalmente, 
data  la  premessa  di  Sirotinin,  poiché  per  tale  via  era  giunto  a  rendere  ì 
suoi  animali  resistenti  al  veleno.  TA.  li  riteneva  ^che  inununizzati  contro 
la  infezione,  allargando  ancora  le  sue  speranze  fino  alla  eventuale  siero- 
terapia della  malattia. 

Ora  senza  dire  che,  anche  rimanendo  nel  concetto  di  Sirotinin  è  dì 
Bitter  sidla  patogenesi  della  infezione  tifosa,  il  Bitter  avrebbe,  per  asserire 
quello  che  asserisce,  dovuto  dimostrare  la  identità  del  veleno  da  lui  ado- 
perato con  quello  «prodotto  dal  germe  nell'organismo  infetto,  farò  soltanto 
rilevare  come  il  lungo  perìodo  di  tempo  necessario  allo  stabilirsi  di  questa 
(Mtudine  al  lieleno  e  la  facilità  con  cui  viene  da  questo  trattamento  for- 
temente danneggiato  l'organismo  animale  siano  state  per  me  deUe  ragioni 
di  tale  valore  dà  indurai  a  non  tentare  delle  esperienze  di  vaccinazione 
con  questo  liquido  tossico. 

Dopo  il  Bitter,  Sanarelli  (1)  pi^bblicava  le  sue  indagini  sulla  tossina 
del  tifo  e  sulla  inununità  specifica  con  essa  conferibile.  L'autore  dopo  aver 
ricordato  il  lavoro  di  Brieger  suUa  tifotossina,  da  lui  identificata  ad  una 
ptomaina,  cita  le  osservazioni  di  Scdkowsky  (2),  di  Bouveret  e  Devio  (3), 
i  quali  credono  ohe  la  ptomaina  isolata  dal  Brieger  sia  un  prodotto  di 
decomposizione  ottenibile  da  qualunque  sostanza  albmminoide  posta  al  ca- 
lore in  contatto  con  acido  oloridrico;  e  per  quanto  queste  osservazioni 
BÌ%no  state  combattute  da  Gautier  (4),  il  quale  crede  che  le  ptomaine  de- 
scritte da  Brieger  preesistano  nelle  culture  di  tifo  senza  per  ciò  costituirne 
la  parte  essenziale,  resta  per  noi  oggi  di  sicuro  dimostrato  che  per  la  sua 
azione  fisiologica,  effettivamente,  si  discosta  la  tifotossina  di  Brieger  da 
quello  che  si  vede  avvenire  nella  infezione  tifosa  e  che  effettivamente  non 
si  può  riguardare  questa  sostanza  come  la  tossina  specifica  del  geiyne. 

II  Sanarelli  dice  lo  stesso  per  la  tossialbumina  di  Brieger  e  Fr^nkel, 
e  poiché  l'impiego  di  procedimenti  chimici  più  o  meno  complessi  non  può 
essere  senza  influenza  sulla  tossina  cercata,  cosi  secondo  lui  «  vale  meglio, 
per  il  momento,  astenersi  allo  studio  della  tossina  tifica,  così  come  la  si 
trova  «nelle  culture  di  bacillo  di  Eberth  nei  mezzi  nutritivi  ordineuri  «.  E 
allo  scopo  di  avere  una  tossina  *  attiifa,  egli  innesta,  con  una  goccia  di 
essudato  peritoneale  di  cavia  infettata  con  virus  esaltato,  dei  palloni  coj 
brodo  glicerinato  al  2  %,  e  tiene  questi  palloni  a  37^  C.  per  un  mese. 
Quindi  li  steriUzza  e  li  lascia  in  riposo  per  8  mesi  alla  temperatura  am- 
biente, dopo  di  che,  chiusi  ermeticamente,  sono  posti  a  macerare  per  qualche 
giorno  a  60^  C.  In  seguito,  si  decanta  il*  liquido  limpido  soprastante  alle 
masse  batteriche  depositatesi  al  fondo  dei  recipienti,  ottenendo  cosi,  come 
dice  l'autore,  un  liquidq.  tossico  contenente  non  solo  i  prodotti  di  secre- 
zione dei  microbi,  ma  anche  quelle  sostanze  che  restano  nei  loro  cadaveri 
e  che  la  macerazione  ne  può  estrarre;  cosi  egli  ottiene  vai  liquido  tossico, 
di  azione  poco  costante  sui  conigli,  poco  attivo  sui  topi  bianchi,  più  attivo 


(1)  An.  d.  l'Ins.  Pasteur,  1694,  p.  194  e  353. 

(2)  Virchow^s  Arch.,   1891,  voi.  124°,  p.  409. 

(3)  Revue  de  médec.,  1892,  nn.   1-2. 

(4)  Toxinea  micróbiennea  et  animalee.  Parigi,  1896,  p.  578. 
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invece  sulle  cavie  e  suHe  scimmie,  ed  insiste  sulle  lesioni  anatomiche  int^ 
stinali,  che  in  linea  di  massima  si  possono  constatare  negli  animali  intos- 
sicati, e  sulla  loro  esatta  corrispondenza  con  quanto  è  dato  vedere  nello 
infezione  eherthiana  dell*uomo,  per  assegnare  alla  sua  tossina  evidenti  ca- 
ratteri di  specificità.  Ora  per  ciò  che  rigi^arda  la  natura  di  questa  tossina 
nota  il  Gautier  (I),  che '  quella  preparata  dal  Sanarelli  non  si  potrebbe 
considerare  che  come  una  mescolanza  assai  complessa  di  diverse  sostanze 
inerti  e  banali  con  parecchi  veleni  prodotti  dal  germe  speciBco  durante 
la  vita,  o  usciti  dal  suo  cadavere  dopo  la  morte,  e  oggi,  a  8  anni  di 
distanza  in  ^nea  generale  non  si  può  che  sottoscrivere  alle  idee  di  Gautier. 
Io,  non  perchè  il  fatto  sia  per  intero  applicabile  al  caso  della  tossina  di 
Saneirelli  e  con  essa  a  tutti  i  liquidi  tossici  ricavati  da  vecchie  culture, 
ma  perchè  possano  essere  messe  in  risalto  certe  eventuali  analogie,  ricor- 
derò innanzi  tutto  gli  studi  dell'Ebrlich  (2)  e  del  Madsèn  (3)  sulla  costi- 
tuzione della  tossina  difterica,  per  cui  resta  assodato  che  mano  mano  che 
la  tossina  invècchia  se  ne  modificano  j  costituenti  in  modo  che  dalla  prima 
modificazione  dei  tre  componenti  la  tossina  vera  (proto,  deutero-,  trito- 
tossina),  che  con  la  perdita  dei  gruppi  tJbssofori  porta  alla  produzione  dei 
sintossoidi  e  alla  comparsa  dello  spettro  dello  stadio  di  emitossina,  si  va 
sino  alla  scomparsa  della  [l -prototossina  e  alla  rimanenza  solo  di  ^-deu- 
terotossina  e  di  piccOle  tracce  di  ^-tritotossina,  in  cui  ogni  ulteriore  de- 
composizione si  arresta  e  rimane  in  questa  fórma  il  veleno  per  lungo  tempo 
immodificato.  A  questo  si  CM^giunga  ancora  che  il  processo  di  dissoluzione 
che  si  compie  nelle  vecchie  culture,  la  modificata  reazione  del  mezzo  liquido 
nutritivo,  non  possono  essere  ritenuti  senza  conseguenza  sulla  composi- 
zione della  tossina,  in  quanto  che  vengono  man  mano  produeendosi  delle 
combinazioni  anunoniacali,  ed  altti  prodotti  chimici  i  quali  agiscono  mo- 
dificando e  decomponendo  i  veleni  batterici.  Le  culture  in  brodo  di  bacillo 
difterico  danno  dei  filtrati  la  cui  tossicità  può  essere  rappresentata  da  una 
doppia  linea,  da  una  parabola  cioè  su  cui  decorre,  per  dir  cosi,  la  tossi- 
cità dovuta  ai  costituenti  della  tossina  vera,  tossicità  che  in  progresso  di 
tempo  raggiunto  un  massimo  va  mano  mano  abbassandosi,  e  da  un'altra 
linea  ascendente  su  cui  decorre  il  tossono  della  tossina  totale,  il  quale  va 
^aumentando  di  valore,  cioè  di  quantiVà,  mano  mano  che  la  cultura  invecchia 
e  che  si  diffondono  nel  liquido  i  prodotti  di  disfacimento  dei  corpi  batte- 
rici; tossono  che  con  Fazione  specifica  del  veleno  bacillare  non  ha  niente 
che  vedere  in  quanto  che  non  è  improbabile  che  debba  esso  andare  id«i- 
tificato  a  quella  pseudo-nucleina  che  ho  potuto  ottenere  da  una  quantità 
di  filtrati  di  brodo-culture  di  germi  patogeni  e. non  patogeni  (4)  e  a  cui 
va  negato  ogni  carattere  di  specificità.  Così  avverrebbe  anche  i>er  il  tifo, 
per  tacere   di    altri  germi    suppósti  produttori  dì  endotossine,  che  invec- 

• 

chiando  le  culture,  la  tossicità  del  liquido   aumenta  è  vero,  ma  aumoita 
per  i  veleni  secondari  che  si  vanno  grado  grado  formando,  mentre  la  tos- 


(1)  L.  e. 

(2)  Klin.  Jahrb.,  voi.  VI,  p.  299,  1899,  e  Deut.  med.  Wochena.,  1898, 
p.  597. 

(3)  An.  d.  rins.  Pasteur.   1899,  p.  568. 

(4)  A.  Paladino-Blandini.  Questi  Annali,  1904. 


Sina  ai  trasforma  in  tossoide;  prodotti  che  ci  spiegano  il  perchè,  contra- 
riamente a  quello  che  sappiamo  sul  risruardo  della  tossina  difterica  e  della 
tetanica  e  degli  enzimi  in  genere  a  cui  pare  si  debbano  rallegare  queste 
sostanze  tossiche  specifiche,  ci  spiegano,  dico,  il  perchè  in  questi  casi  noi 
ci  troviamo  sotto  tnano  dei  liquidi  tossici  solidamente  resistenti  e  al  ca- 
lore, e  all'azione  della  luce,  e  a  quella  dell* ossigeno  aimosferico;  prodotti 
secondari,  aggiungo  io  ancora,  fra  cui  grande  ufficio  è  riserbato  alle  pseudo- 
nucleine sopra  ricordate,  che  come  le  nucleine  vere  hanno  potere  cumu- 
lativo allorché  vengono  iniettate  nell'organismo  animale,  alla  quale  proprietà 
non  mi  pare  errato  attribuire  T  efletto  constatato  dal  Sanarelli  e  cioè  che 
le  cavie  vaccinate  erano  pii^i  sensibili  all'azione  della  sua  tossina  di, quello 
che  le  cavie  nuove. 

Basterebbe  poi  l'eoialogia  tra  le  lesioni  degli  organi  in  temi  provocate 
dalla  tossina  di  Sanarolli  e  quelle  che  si  riscontrano  nel  tifo  umano.  Ma 
se  a  me  è  ridscito  intossicando  lentamente  dei  conigli  con  nucleina  (1), 
cioè  con  una  sostanza  priva  di  ogni  carattere  di  specificità,  di  avere  so- 
pratutto delle  lesioni  intestinali  cospicue,  con  forte  tumefazione  delle  placche 
di  Peyer  (in  un  coniglio  ho  visto  una  di  queste  placche  raggiungere  le 
dimensioni  di  una  moneta  da  due  centesimi),  caduta  delle  cellule  epiteliali, 
e  magari  perdita  di  sostanza  da  fare  ammettere  la  esia^nzà  di  una  vera 
ulcerazione:  se,  replico,  questo  ho  potuto  osservare  con  una  sostanza  che 
è  da  ritenersi  comune  a  tutti  i  batteri  conosciuti,  Aon  può  essere  ammessa 
come  una  prova  dimostrativa  a  favore*  della  svia  specificità,  la  natura  delle 
lesioni  intestinali  che  la  tossina  di  Sanarelli  si  è  mostrata  capace  di  de^ 
terminare.    * 

Gli  è  quindi  per  queste  considerazioni,  e  per  il  fatto  che  nelle  due 
importanti  memorie  del  Sanarelli  ora  ricordate  mancano  dei  dati  relativi 
alla  inununizzazione  di  animali  da  esperimento,  che  ho  anche  tralasciato 
di  eseguire  deUe  esperienze,  le  qucdi  sarebbero  del  resto  riuscite  poòo  utili 
per  la  pratica  quando  si  pensa  —  non  fosse  altro  —  al  lungo  tempo  ne- 
cessario per  la  preparcusione  di  questa  tossina. 

Più  tardi  Lépiù  e  Lyonnet  (2)  hanno  dimostrato  come  il  cane  sia  assai 
sensibile  per  iniezione  endovenosa  all'azione  di  una  tossina  preparata,  me- 
diante precipitazioni  con  alcool  di  brodo-culture  adulte  di  4  a  8  giorni  e 
sterilizzate  in  precedenza  per  un'ora  ad  una  temperatura  di  66-60  gradi. 
Mancano  però  anche  qui  esperienze  d'immunizzazione,  non  solo,  ma  io 
vedo  nel  precipitato  alcoolico  una  mescolanza  di  prodotti  cdcuni  specifici, 
altri  nò,  una  sostanza  bruta  di  cui  alcuni  effetti  nocivi  possono  essere 
eliminati  seguendo  il  procedimento  che  andrò  ora  a  riferire. 


Esperienze  di  vaccinazione  con  la  nvcleo-albumimi  del  tifo,  —  Sul 
calore  biologico  di  questo  prodotto  tossico  isolabile  dalle  brodo-culture 
di  tifo  ho  avuto  molte  volte  occasione  di  fare  deUe  ricerche,  e  di  pub- 


(1)  A.  Paladino-Blandini.  Riforma  medica,  1901,  nn.  163-164. 

(2)  Re\aie  de  médecine,  1897,  p.  105,  e  Lyon  medicai,  1898,  p.  343. 
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blicare  i  risultati  avuti  (1)  e  di  esse,  a  questo  punto  del  lavoro,^  non 
mi  resta  che  accennare  ai  punti  principali  riferendo  brevemente  della 
parte  che  più  da  vicino  riguarda  il  compito  ora  assuntomi. 

L'uso  della  soluzione  di  soda  e  di  potassa  per  estrarre  dai  corpi  bat- 
terici degli  albuminoidi  attivi  da  essi  contenuti  non  è  recente,  e  Nencki 
se  ne  serviva  nel  1880  per  ottenere  la  sua  micopro teina  (2),  e  se  ns  8ervi\'a 
Buchner.  (3)  per  vincere  la  resistenza  della  membrana  delle  cellule  bat- 
teriche ed  ottenere  in  soluzione  quegli  albuminoidi  contenuti  nelle  cellule 
stesse,  a  cui  egli  attribuisce  la  produzione  di  pus  sterile  (proteine  di  6.  coli, 
di  pnetimobacillo  di  FriedlUnder,  di  prodigioso,  di  stafilococco  piogeno 
aureo,  ecc.  ),  che  si  ottiene  con  la  iniezione  sottocute  di  culture  morte  di 
batteri  patogeni  e  non  patogeni.  Io,  incoraggiato  dai  risultati  avuti  da 
Bonome  e  Bombini  con  la  loro  streptococctna,  da  Tiustig  col  suo  nucleo- 
proteide  del  bcusillo  della  peste^  ho  adoperato  la  liscivazione  con  soda  sul 
precipitato  alcool ico  di  brodo-culture  in  toto  di  tifobacillo  adulte  di  5  giorni 
e  concentrate  a  bassa  temperatura  al  decimo  del  loro  volume,  potendo  così 
ottenere  sciolte  nell'alcali  adoperato  non  solo  quegli  albuminoidi  attivi 
contenuti  nel  jcorpo  batterico,  ma  quegli  altri  ancora  che  da  esso  vengono, 
nel  continuo  succ^ersi  delle  generazioni,  abbandonati  per  autolisi  nel 
mezzo  liquido  ambiente,  o  che  eventualmente  dagli  elementi  vivi  nel 
mezzo  Etesso  possono  èssere  messi  in  libertà  per  secrezione.  Così  ho  po- 
tuto ottenere  una  nucleinaf  che  a*  somiglianza  d^lla  proteina,  mediante 
f  impiego  di  soluzione  debole  di  soda,  isolata  da  Kossel  (4)  dal  bcuullo 
difterico,  non  ha  nessun  carattere  di  azione  specifica,  ed  una  nucleo-albu- 
mina, precipitata  dall'estratto  sodico  a  mezzo  di  acidificazione  con  acido 
acetico,  e  delle  cui  proprietà  biologiche  terrò  ora  brevemente  parola. 

La  nucleo-albumina  è  una  sostanza  che  allo  stato  secco  ha  un  co- 
lorito  giallo-brunastro;  è  insolubile  in  acqua,  solubile  negli  alcali  diluiti, 
capace  di  dare  le  reazioni  delle  sostanze  albuminoidi;  digerita  in  succo 
gastrico  artificiale  dà  un  residuo  di  pseudo-nucleina,  ciò  che  mi  cou- 
vince  sempre  più  della  esattezza  della  sua  denominazione  che  non  può 
per  tale  fatto  essere  cambiata  con  quella  di  nucko-proteide,  sostanza 
questa  più  complessa  che  lascia  dopo  la  digestione  artificiale  un  residuo 
di  nucleina  vera.  Ha  potere  chemiotattico  positivo,  e  azione  debolmente 
tossica,  azioije  che  è  in  stretta  dipendenza  con  la  virulenza  del  germe  da 
cui  proviene  (Favvelenamento  acuto  dei  conigU  si  ha,  per  iniezione 
endovenosa,  con  quantità^ di  nucjeo-albumina  variabile  da  cgm.  8  a  21). 


(1)  Riforma  medica,  a.  1901,  nn.  90,  163,  164;  a.  1902,  nn.  63,  64, 
65,  66.  Giorn.  int.  di  scienze  med ,  a.  1903.  Gazzetta  int.  di  medicina, 
a.   1903,  n.   10.  Il  Policlinico,  a.   1906,  voi.  XII-M. 

(2)  Nencki.  Beitmge  z.  Bici,  d,  Spalipilze.  Leipzig,  1880,  p.  45. 

(3)  Berlin,  klin.  Wochens.,  1890,  p.  673. 

(4)  Cent.  f.  Bakter.,  voi.  XIX,  a.  1898,  p.  977. 
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Contrariamente  a  ciò  che  si  è  osservato  per  la  tossina  bruta  del  bacillo 
del  tifo,  e  per  i  filtrati,  o  i  liquidi  tossici  ottenuti  per  decantazione  da 
vecchie  culture  solidamente  resistente  ad  elevatissime  temperature,  la 
nucleo-albumina  sospesa  in  acqua,  a  somiglianza  delle  tossine  schiette, 
perde  ogni  carattere  di  tossicità  allorché  la  si  sottopone  per  10  minuti 
a  100^  o  per  un'ora  a  60^;  e  come  Bpchner  (1)  notava  che  la  resistenza 
al  calore  della  tossina  difterica  aumentava  se  a  quest'azione  fisica  essa 
viene  sottoposta  in  liquidi  privi  di  acqua  (alcool  amilieo)  o  m  solu- 
zioni di  parecchi  sali  (solfato  sodico,  ecc.)>  così  al  modo  stesso  sciolta 
la  nucleo-albumina  in  soluzione  di  carbonato  sodico,  può  essere  sotto- 
posta per  mezz'ora  all'azione  del  vapore  d'acqua  fluente  senza  perdere 
la  sua  particolare  tossicità.  Iniettata  nei  .conigli^  sottocutaneamente, 
nel  sangue,  nel  cavo  pleui:ico,  sia  essa  fresca  o  inattivata  al  calore,  dà 
luogo  costantemente  alla  produzione  di  una  specifica  antitossina,  o 
conferisce  al  sie/o  di  sai^gue  un  certo  potere  battericida  dimostrabile 
in  vitro,  potere  battericida  che  può  essere  fortemente  aumentato  quando 
alle  iniezioni  di  nucleo-albumina  si  unisce  anche  l'iniezione  —  alla  fine 
del  trattamento  —  di  mgm.  5  di  nucleina,  la  quale,  secondo  *il  mio 
modo  di  vedere,  con  la  leucolisi  che  produce,  verrebbe  a  causare  la 
messa  in  circolo  di  una  forte  quantità  di  alessina  che  unendosi  all'ab- 
bondante aensiMizzcUrice  prodotta  dall'azione  della  nucleo-albumina, 
darebbe  per  ciò  stesso  al  siero  il  suo  notato  cospicuo  potere  batteri- 
cida. Che  il  siero  di  conigli  nucleo-albuminizzati  contenga  dell'antitos- 
sina specifica  lo  prova  il  fatto  che  anche  iniettato  in  dose  di  ^/lo  di  cmc, 
può  esso  ostacolare  l'azione  ipertermizzante  delltf  nucleo-albumina,  e 
adoperato  in  quantità  di  ^  cmc.  è  capace  di  impedire  la  morte  di 
una  cavia  iniettata  il  giorno  successivo  con  centgm.  7  di  nucleo-albu- 
mina sottocute,  dose  certamente  mortale  per  una  cavia  nuova.  A  com- 
pletamento del  quadro  delle  proprietà  biologiche  della  nuclec^-albumina 

« 

del  tifo  devo  aggiungere  che  essa  ha  prpprietà  agglutinogene,  pare  anzi 

— 'e  il  fatto  è  stato  confermato*  da.  Casagrandj '(2)  —  che  l'agglutinina 

debba  essere  considerata  come  un  prodotto  di  un'azione  reciproca  d|bi 

leucociti  sulla  nucleo-albumina  che  per  essi  si  rende  solubile  nel  siero, 

e  della  nucleo-albumina  disoìolta  sui  leucociti   che  sarebbero  per   essa  • 

stimolati  aUa  produzione  dell'agglutinina  specifica. 

Il  fatto  osservato  è  il  seguente:  Se  ad  una    certa  quantità   di    siero 
fresco    di  animale    nuovo  si  aggiungono    piccole    tracce   *di    nucleo-albu- 


• 


(1)  Miinch.  medie.  Wochens.,   1893,  p.  449. 

(2)  Qu^ti  Annali,   1903,  p.  45 L 


« 
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mina,  questa  rimane  indisciolta  e  le  pioprietà  del  siero  restano  immodi- 
ficate; so  invece  ]a  nucleo-albumina  si  addiziona  ad  una  certa  quantità  di 
liquido  leucocitico  ottenuto  dal  peritoneo  di  un  coniglio  col  procedimento 
di  Schattenfroh^  (iniezione  di  aleuronato),  ia  nucleo-albumina  si  scioglie  e 
il  liquido  acquiaia  un  dimostrabile  potere  agglutinante  (1  :  200). 

Inoltre  con  quantità  variabili  di  questa  sostanza  introdotte  nel- 
l'organismo  dei]  conigli  per  vie  dijSerenti  e  in  quantità  varie  (centi- 
grammi  3-8-12),  sia  che  la  iniezione  della  quantità  totale  della  sostanza 
si  faccia  in  una  sola  volta  o  in  più  volte  a  vario  intervallo  di  tempo, 
si  può  conferire^  a  questi  animali  un  solido  stato  immune  specifico  che 
permette  di  iniettare  ad  essi,  10  giorni  dopo  Tultima  iniezione,  fino 
a  4  D.  M.  L.  di  brodo-cultura  di  tifo  senza  comprometterne  la  salute. 
Dei  conigli  poi  iniettati  sottocute  con  ^  centgm.  al  giorno  di  nucleo- 
albumina  per  6  giorni  di  seguito,  si  mantengono  immuni  per  un  pe- 
riodo di  tempo  di  non  meno  di  6  mesi. 

Gran  parte  3ì  queste  esperienze  sono  state  fatte  con  nucleo-albu- 
mina ottenuta  da  brodo-culture,  ma  tenendo  cónto  dell'importanza  che 
sulla  quantità  e  sulla  qualità  dei  prodotti  del  ricambio  materiale  dei 
microrganismi  ha  la  qualità  del  sostrato  nutritivo,  importanza  docu- 
mentata, ad  esempio,  per  il  primo  caso  da  tutto  quello  che  sappiamo 
sulla  buona  scelta  da  fare  del  terreno  nutritivo  e  del  metodo  di  cultura 
per  avere  una  forte  produzione  di  tossina  difterica,  e  per  l'altro  dagli  stadi 
di  Cramer  (1),  per  il  colera,  di  Duclaux  (2)  suU'aspergillo  e  sul  penicillio 
glauco,  dai  miei  su  di  un  bacillo  giallo  cromoforo  rinvenuto  in  una 
urina  (3),  da  quelli  *di  Casagrandi  sull'artificiale  variabilità  del  trofismo 
di  parecchi  batteri  (4),  ecc.;  dopo  aver  visto  come  siano  sostanzial- 
mente differenti  le  antitossine  originatesi  nel  sangue  d^li  animati 
trattati  con  tifo-nucleo-albumina  estratta  da  brodo-culture  e  da  tifo- 
culture  st^  succo  di  carne,  in  quanto  che  esse  si  mostrano  esclusiva- 
mente e  squisitamente  affini  solo  per  quella  qualità  di  nucleo-albumina 

•  •  • 

che  le  ha  originate;  allo  scopo  di  avere  ana  nucleo-albumina  in  cui  la 
tellina  tifosa  da  essa  contenuta  potasse  il  più  che  possibile  essere  ana- 
loga a  quella  che  viene  dal  germe  prodotta  nell'organismo  infetto,  ho 
coltivato  il  bacillo  su  una  mescolanza  di  brodo  nutritivo  ordinario 
(nove  parti)  e  sangue  (una  parte)  direttamente  immesso  nel  brodo 
dalla  giugulare  di  una  vitella. 


(1)  Arch.  f.  Hyg.,  1892,  p.   150. 

(2)  Traité  de  Microbiologie,  voi.  II,  p.  84. 

(3)  A.  Paladino-Blandini.  Gior.  int.   di  scienze  mediche. 

(4)  L.  e. 
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La  cultura  è  lasciata  per  5  giorni  a  37^,  qxiindi  subisce  la  solita  con- 
centrazione al  decimo,  precipitazione  con  alcool,  liscivazione  del  precipi- 
tato in  soluzione  di  soda  0.5  %,  filtrazione,  precipitazione  del  filtrato  con 
acido  acetico.  Di  questa  nucleo-albumina  cosi  ottenuta  (chiamo  in  tal 
modo  quest'ultimo  precipitato  solo  per  ragione  di  brevità  e  per  analogia 
al  prodotto  ottenuto  col  medesimo  procedimento  dalle  semplici  brodo-col- 
ture) sono  necessari  7  cgm.,  iniettati  sotCo  cute,  per  uccidere  una  cavia 
di  300  gr.,  tossicità  scarsa,  come  si  vede,  ma  che  non  bast^  per  escludere 
dal  numero  delle  tossine  schiette  la  sostanza  tossica  specifica  in  essa  con- 
tenuta, sostanza  che  gode  di  tutte  le  proprietà  sopra  riassimte,  •  che  mi 
fa  ritdimare  coUa  mente  al  tempo  ih  cui  per  avere  l'intossicazione  anche 
di  una  cavia  con  il  prototipo  delle  tossine  schiette,  con  la  tossina  difte- 
rica, bisognava  iniettarne  un  numero  considerevole  di  centimetri  cubici, 
mentre  oggi  non  vorremmo  adoperare  a  scopo  di  immunizzazione  una 
tossina  di  tal  genere  di  cui  almeno  ^/^q  di  em'  non  uccida  in  4  giorni  una 
cavia  di  250  gr. 


Con  questa  nucleo-albumina  ho  eseguito  esperienze  riuscite  di  im- 
munizzazione nei  conigli,  ma,  sempre  col  proposito  di  aver  sotto  mano 
una  unità  di  misura  alla  cui  stregua  poter  giudicare  infine  della  effi- 
cacia di  tuMi  i  mezzi  di  vaccinazione  impiegati,  tacerò  di  esse  —  che 
del  resto  sono  state  già  riferite  in  un  altro  lavoro  —  e  comunicherò  . 
solo  le  esperienze  di  vaccinazione  eseguite  sulle  cavie. 

Sei  di  questi  animali  sono  stati  iniettati  sotto-cute  con  quantità 
differenti  di  nucleo-albumina  sciolta  in  soluzione  acquosa  di  carbonato 
sodico  al  ^  %  e  sterilizzata  a  100°  (vapor  d'acqua  fluente);  le  cavie 
reagiscono  con  una  ipertermia  e  con  un  edema  locale,  al  punto  d'ino- 
culazione, di  intensità  proporzionale  alla  quantità  di  nucleo-albumina 
introdotta.  L'edema  regredisce  senza  ulcerarsi,*  e  all'ottavo  giorno  dal- 
l'avvenuta  iniezione  di  nucleo-albumina,  quando  già  da  parecchi  giorni 
la  temperatura  era  ritornata  al  normale,  e  l'edema  era  scomparso,  le 
sei  cavie  vennero  infettate  per  la  via  del  peritoneo  con  una  dose  si- 
curamente portale  di  brodo-coltura  di  tifo  assieme  a  due  controlli.  La 

esperienza,  e  l'esito  avutone,  è  riassunto  nella  tabella  seguente: 
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Partendo  quindi  dal  dato  che  2  cgm.  di  questa  nucleo-albumina 
iniettati  sotto-cute  ad  una  cavia  sono  capaci  di  conferire  ad  essa  l'im- 
munità verso  la  successiva  infezione,  un'altra  serie  di  osservazioni  ho 
suggerito  per  vedere  quando  comparisce  e  quanto  dura  questo  stato 
immune  cosi  artificialmente  conferito. 

A  questo  scopo  otto  cavie  sono  state  iniettate  tutte  sotto-cute,  e 
nella  stessa  giornata  con  2  cgm.  di  nucleo-albumina  sciolta  in  soluzione 
di  carbonato  sodico,  e  sono  state  quindi  man  mano  infettate  per  la 
via  del  peritoneo  con  brodo-coltura  di  tifo  in  un  tempo  vario,  da  un 
minimo  cioè  di  3  giorni  dalla  avvenuta  iniezione  di  nucleo-albumina, 
ad  un  massimo  di  78  giorni  dopo,  ottenendo  i  risultati  che  qui  appresso 
elenco  : 

Tabella  XVIII. 
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La  quantità  %  di  cultura  in 
brodo  iniettata  ò  stata  sem- 
pre di  ^/g  superiore  alta 
dose  minima  letale. 


In  base  a  questi  risultati  io  devo  dire  che  lo  stato  immune  tarda 
non  meno  di  tre  giorni  a  manifestarsi  e  si  mantiene  per  uno  spazio  di 
tempo  che  sta  fra  due  mesi  e  due  mesi  e  mezzo. 

Un'ultima  esperienza  ho  ancora  es^uito  per  stabilire  l'azione  pre- 
disponente e  adiuvante  di  questa  sostanza  sulla  specifica  infezione  cor- 
rispondente, azione  già  dimostratasi  posseduta  dalla  nucleo-albumina 
isolata  dalle  brodo-culture,  e  che  in  questa  occasione  ho  potuto  con- 
statare come  ugualmente  posseduta  anche  da  quest'altra  varietà  di 
nucleo-albumina 
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Tre  cavie  vengono  iniettate  nel  peritoneo  con  la  semplice  dose  mi- 
nima letale  dì  brodo-cultura,  e  quindi,  lasciatane  una  come  controllo,  le 
due  rimanenti  sono  iniettate  sotto-cute  una  con  1,  l'altra  con  2  cgm.  di 
nucleo-albumina;  entrambe  premuoiono  al  controllo. 

Altre  tre  cavie  sono  inoculate  con  */,  della  D.  M.  L.  di  brodo-cultura 
e  di  esse,  lasciandone  una  di  controllo  senza  ulteriore  trattamento,  le  altre 
due  vengono  24  ore  appresso  iniettate  rispettivamente  sotto-cute  con  1 
e  2  cgm.  di  nucleo-albumina  :  il  giorno  dopo  queste  due  cavie  erano  morte 
per  setticemia  tifica  comprovata  dalle  prove  culturali;  il  controllo  rima- 
neva in  vita. 

Parallelamente  alle  precedenti  e  con  le  medesime  modalità  un'altra 
serie  di  esperienze  ò  stata  eseguita  adoperando  la  nucleo-allnimina  inatti- 
vata al  calore  ;  ma  cmche  in  questo  caso  l'azione  predisponente  e  adiuvante 
della  sostemza  si  è  dimostrata  altrettanto  evidente  quanto  nel  caso  pre- 
cedente. 


5.  Esperienze  di  vaccinazione  coi  prodotti  immunizzati 
estratti  dai  soli  corpi  batterici. 

L'idea  che  le  sostanze  tossiche  e  immunizzanti  specifiche  potessero  far 
parte  integrale  del  corpo  batterico,  e  che  quella  maggiore  o  minore  atti- 
vità dei  filtrati  di  culture  su  terreni  liquidi  in  varie  occasioni  riscon- 
trata fosse  dovuta  a  questi  prodotti,  o  alle  proteine  che  dalla  cellula 
batterica  caduta  in  sfacelo  passano  nel  liquido  ambiente,  induceva  pa- 
recchi autori  a  cercare  di  ottenere  queste  sostanze  tossiche  e  immuniz- 
zanti dal  mezzo  che  le  conterrebbe,  aiutandosi  nella  estrazione,  affine 
di  annullare  o  di  rendere  meno  sensibile  l'ostacolo  opposto  dalla  mem- 
brana delle  cellule  batteriche,  con  mezzi  chimici  o  fisici  di  svariata 
natura.  I  tentativi  in  questo  senso,  specie  in,  questi  ultimi  anni,  sono 
stati  numerosissimi,  e  poiché  male  si  presterebbero  ad  un  aggruppa- 
mento sistematico  per  il  fatto  che  spesso  gh  autori,  allo  scopo  di  vin- 
cere  la  resistenza  anzidetta,  si  sono  serviti  di  mezzi  chimici  e  fisici  con- 
temporaneamente, cosi  per  quei  procedimenti  di  più  essenziale  impor- 
tanza su  questo  riguardo  preconizzati,  mi  sono  contentato  di  attenermi, 
nel  loro  esame  sperimentale,  il  più  che  possibile  all'ordine  cronologico 
in  cui  essi  sono  stati  pubbHcati. 

Ciò  posto  avrei  dovuto  cominciare  le  mie  esperienze  con  le  proteine 
di  Cesaris-Demel  e  Orlandi  (1)  i  quali,  seguendo  un  procedimento  già  indi- 
cato im  anno  avanti  da  Foà  e  Scabia  (2)   per  ottenere  la  loro  pneumo- 


(1)  Arch.  per  le  scienze  mediche.,  1893,  pag.  302. 

(2)  Giornale  della  R.  Ac.  di  Medie,  di  Torino,  1892,  pag.  438. 
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proteine^,  filtrano  su  candela  Chamberland  una  brodo-cultura  (200  cm") 
di  tifo  adulta  di  1-2  giorni,  lavano  a  lungo  i  batteri  rimasti  sul  filtro  con 
soluzione'  fisiologica  di  cloruro  sodico,  quindi  li  emulsionano  in  soluzione 
acquosa  di  glicerina  5  %  (20  cm*),  e  così  emulsionati  li  tengono  per  24 
óre  a  60^.  Q&este  proteine  cosi  preparate  si  possono  secondo  gli  autori 
adoperare  come  tali,  cf  anche  filtrate  con  il  medesimo  successo;  e  sugge- 
riscono come  procedimento  utile  per  la  immimizzazione  dello  cavie  due» 
iniezioni  sottocutanee  a  giorni  successivi  di  2  cm*  di  proteine;  iniettcmdo 
ancora  nel  3^  e  4°  giorno  2  o  8  cm'  delle  st-esse  proteine  nel  peritoneo.  Il 
fatto  però  che  queste  proteine  vengono  iniettate  nel  peritoneo,  dove  con 
una  differenza  di  tempo  di  2-7  giorni  viene  anche  iniettata  la  dose  mor- 
tele per  il  controUo  della  cultura  infettante,  permetta  di  dubitare  della 
effettiva  efficacia  del  metodo  di  immunizzazione  adoperato,  e  tenendo  conto 
di  quello  che  Issaeff  ha  ottenuto  e  che  ho  avanti  in  queftto  lavoro  ricor  • 
dato,  questa  tale  maniera  di  immunizzare  ed  infettare  per  la  medesima  via^ 
fa  venire  jl  dubbio  che  si  stia  di  fronte  ad  un  semplice  aumento  di  resi- 
stenza non  specifico,  il  quale  permetterebbe  di  rallegare  le  osservazioni  di 
Cesaris-Demel  e  Orlandi  sulla  equivalenza  biologica  dei  prodotti  del  b.  del 
tifo  e  del  b.  coli,  con  i  risultati  avuti  da  Klein  (1)  il  quale  vedeva  che 
il  vibrione  dal  colera,  quello  di  Finkler,  il  b.  coli,  il  proteus  vulgaris,  il 
bacillo  prodigioso  e  il  bacillo  del  tifo  possono  essere  a  vicenda  e  indiffe- 
rentemente impiegati  per  la  immunizzazione  contro  una  qualunque  delle - 
specie  batteriche  indicate,  e  con  quelli  più  recentemente  ottenuti  con  la 
piocìanasi  imrnuneproieidina  da  Enunerich  e  Loew  (2)  i  quali  di  tale  so- 
stanza facevano  un  vero  vaccino  polivalente.  Deve  poi  aggiungersi  a  questo, 
che  gli  stessi  autori  ammettono  come  a  risultati  poco  costanti  si  giunga 
mediante  una  sola  iniezione  sotto-cute  o  nel  peritoneo  di  proteìne  ;  e  al- 
lora, poiché  i  risultati  di  cui  è  mia  intenzione  fare  un  finale  paragone  si 
sono  ottonuti  a  mezzo  di  una  unica  iniezione  —  come  quella  che  più  ri- 
sponde all'eventuale  impiego  pratico  su  larga  scala  nell'uomo  —  il  fatto 
stesso  di  questa  dichiarata  incostanza  di  risultati  mi  ha  indotto  a  non 
eseguire  speciali  esperienze  in  proposito. 

Quattro  anni  dopo  H.  Buchner  (3)  comunicava  i  risultati  ottenuti  d*i 
suo  fratello  Edoardo  Buchner  col  aciccaromicea  cerevisiae,  dalle  cui  cellule 
spezzettate  prima  mediante  triturazione  con  polvere  di  quarzo  e  poi  sotto- 
poste ad  una  pressione  di  4-500  atmosfere  si  poteva  ottenere  un  succo 
cellulare  ricco  di  una  albumina  schietta  —  la  quale,  indipendentemente 
da  ogni  azione  batterica  fermentativa,  veniva  a  scomparire  per  un  pro- 
cesso di  au^odigestione,  quando  il  succo  stresso  veniva  lascito  per  qualche 
tempo  al  termostato  —  ed  una  di6»tasì  capace  di  far  subire  allo  zucchero 
la  fermentazione  alcoolica,  diastasi  a  cui  fu  dato  il  nome  di  zimasi  alcoo- 
lica  o  di  buehnerasù  Resa,  allora,  possibile  per  il  nuovo  metodo  la  estra- 
zione dal  corpo  cellulare  di  organismi  inferiori  di  sostanze  che  si  presen- 
tavano al  loro  stato  naturale,  non  modificate,  e  straordinariamente  attive. 


(1)  Klbin,  citato  da  Caesabis-Demel  e  Orlando,  1.  e 

(2)  Zeits.  f.  Hygiene,   1901,  voi.  XXXVI,  p.  9. 

(3)  Muench.  medie. Woch.,  1897,  p.  1343. 
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fu  volto  lo  s^tesso  procedimento  alla  ricerca  delle  plasmine  dì  diversi 
batteri  y  e  delle  loro  proprietà,  studio  eseguito  per  la  prima  volta  da 
Hahn.  (1)*  il  quale  in  ciò  era  anche  inosso  dal  concetto  che  nelle  cellule 
batteriche  doveva  essere  rìcescata  la  sostanza  immunizzaxita  specifica.  Egli 
eseguì  le  sue  esperienze  sul  vibrione  del  colera,  il  ^bacillo  del  tifo,  il  bacillo 
del  carbonchio  ematico,  ^  su  alcuni  stafì^cocchi.  »!  germi  coltivati  per 
^uno-due  giorni  a  37^  su  50-40  scatole  di  KoUe,  davano  un  rendimento  di 
circa  30-40  gr.  di  patine  che  venivano  triturate  a  mano  o  a  macchina  as- 
sieme a  polvere  di  quarzo  o  di  gusci  di  forami  nifere,  impastate  quindi 
con  acqua  o  con  soluzione  fisiologica  di  cloruro  sodico,  o  con  una  solu- 
zione acquosa  al .  20  %  di  glicerina,  e  poscia  sottoposte  &d  una  pressione 
di  4-500  atmosfere. 

Il  materiale  così  ottenuto  veniva  filtrato,  e  si  aveva  un  liquido  gialletto 
—  plasmina  —  più  o  meno  ricco  di  acqua  e  di  sostanze  albuminoidi,  di  cui 
* —  nel  caso  del  tifo  —  bastava  1  cm*  anche  in  una  sola  iniezione  per  prema 
nire  una  cavia  dalla  infezione  cui  essa  conferita  per  la  via  del  peritoneo  con 
una  quantità  di  cultura  capace  di  uccidere  un  controllo  in  8-24  ore.  Le 
cavie  cosi  trattate  non  reagivano  alla  iniezione  di  pìafmina  che  con  ona 
debole  elevazione  di  temperatura,  il  loro  sangue  acquistava  un  evidente 
potere  battericida  dimostrabile  col  metodo  di  Pfeififer,  e  il  siero  di  esso  si 
mostrava  agglutinante  sino  ad  una  diluizione  di  1 :  2000  anche  dopo  2  mesi 
e  mezzo  da  che  Finiezione  della  plasmina  era  stata  fatta.  Una  certa  con- 
ferma, poi,  ricevono  i  risultati  di  Hahn  da  quelli  ottenuti  da  Macfadj^n  e 
Rowlcmd  (2)  per  l'impiego  da  essi  fatto  di  un  processo  di  estrazione  del 
plasma  cellulare  batterico  quasi  del  tutto  analogo  a  quello  impiegato  da 
questo  autore. 

Essi,  difatti,  coltivano  il  bacillo  del  tifo  sa  agar,  emulsionano  la  pa- 
tina in  soluzine  fisiologica  e  poi  centrifugano  in  modo  da  avere  i  corpi 
dei  batteri  perfettamente  lavati,  e  quindi  triturate  le  masse  batteriche  con 
acqua  e  sabbia  di  argento,  le  estraggono  alla  pressa  (I  estratto)  ;  ripren- 
dono poi  la  massa  pressata,  prima  con  soluzione  di  carbonato  sodico,  e 
dopo  per  una  volta  ancora  con  glicerina,  pressando  ogni  volta  e  otte- 
nendo cosi  altri  due  estratti  (II  e  III  estratto).  Sono  i  liquidi  cosi  otte- 
nuti facilmente  tollerati  dalle  cavie,  che  dalla  iniezione  di  6-8  cm*  di 
.  estratto  non  risentono  altro  danno  oltre  una  lieve  ipertemia  di  1-2  F. 
Il  primo  estratto  iniettato  ad  una  cavia  in  dose  di  1  a  0 . 2  cm'  la  rende 
capace  di  sostenere  più  tardi  la  iniezione  nel  peritoneo  di  una  quantità 
di  cultura  di  tifo  che  uccide  un  controllo  in  18-24  ore.  Il  siero  di  sangue 
deUe  cavie  cosi  trattate  acquista  un  manifesto  potere  agglutinante  (1:  500) 
e  battericida;  questo,  però,  assiema  allo  stato  immune  scomparisee  fra 
la  4*  e  la  6^  settimana,  mentre  si  mantienf^  di  più  il  potere  agglutinante. 

Ora,  data  l'importanza  dei  risultati  conseguiti  da  questi  autori,  avrei 
ben  voluto  ripetere  le  loro  esperienze,  onde  potermi  formare,  del  metodo 
da'^essi  proposto,  e  deUa  efficacia  immunizzante  di  questi  estratti  c^lu- 
lari,  un  criterio  personale,  e  di  poterne  in  fine  paragonare   l'efficacia  agli 


(1)  Muench.  medie.  VVoch.,  1897,  p.   1344. 

(2)  Cent.  f.  Bakter.,  ecc.  (Originale),  voi.  XXX,  fase.  20°,  1901 
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altri  mezzi  dì  vaccinazione  esperimentatl;  ma  in  Laboratorio  manca  una 
pressa  idraulica,  e  perciò  stesso  ogni  esperienza  da  questo  lato  mi  si 
rendeva  impossibile.  Tuttavia,  anche  ammettendo  che  un  semplice  amore 
di  novità  spingesse  i  successivi  autori  a  escogitare  i  nuovi  e  numerosi 
processi  di  estrazione  di  queste  sostanze  attive  dai  corpi  bacillari,  certi 
che  alla  ttfo-plaftmina  di  Hahn  o  al  /  estratto  di  Macfadyen  spetti  il  va- 
lore ad  essi  assegnato  da  questi  autori,  dobbiamo  tuttavia  ammettere 
che  con  questi  mezzi  di  immunizzazione  attiva  se  si  raggiunge  uno  spe- 
cifico stato  immune  nella  cavia,  tale  stato  immune  non  si  mantiene  che 
per  uno  spazio  di  tempo  di  uno-due  mesi,  al  più. 

Nel  seguente  anno  il  Brieger  (1)  nella  intenzione  di  poter  dimostrare 
come  a  due  sostanze  differenti  vada  attribuito  il  potere  lisogeno  ed  ag- 
glutinogeno  delle  cellule  batteriche  del  bacillo  di  Eberth,  coltiva  questo 
"germe  su  agar  per  tre  giorni,  e  ne  emulsiona  le  patine  in  una  soluzione 
diluita  di  carbonato  di  an^monio,  a  cui  aggiunge  solfato  di  ammonio  in 
sostanza,  fino  a  saturazione.  L'emulsione  viene  sbattuta  fino  a  che  sia 
del  tutto  scomparso  il  «uo  originario  odore  di  ammonicuìa,  e  si  lascia 
quindi  il  tutto  in  riposo  per  1-4  giorni  in  luogo  riparato  dalla  luce  e 
e  alla  temperatura  dell'ambiente.  Trascorso  questo  tempo  si  filtra  su 
carta»  evitando  di  farvi  cadere  1  cristalli  ai  solfato  di  ammonio  deposi- 
tatisi al  fondo  del  recipiente,  si  asciuga  il  filtrato  e  lo  si  emulsiona  in 
una  soluzione  acquosa  di  soda  diluita  fino  a  comparsa  di  leggera  rea- 
zione olcalina,  si  sbatte  per  mezz'ora  e  si  filtra.  Per  rantolisi  del  germe 
in  tal  modo  provocata,  si  mettono  in  libertà,  cial  suo  corpo  cellulare, 
delle  sostanze  le  quali  iniettate  —  come  ha  provato  Schutz  (2).  —  nelle 
cavie  e  nei  conigli;  ripetutamente,  in  forti  quanittà  (20  cmc.  di  filtrato 
in  una  cavia)  inducono  nel  siero  di  questi  animali  un  potere  agglutinante 
specifico  che  va  da  un  minimo  di  1  :  50  a  un  massimo  di  1  :  1000 
(contatto  del  siero  e  cultura  5  minuti,  oaservUzione  ad  occhio  nudo). 

L9  Sohutz  non  ci  dice  se  ti  trattamento  subito  dalle  cavie  e  dai  co- 
nigli li  avesse  resi  specificamente  immuni,  ma  si*  può  credere  dì  no  in 
base  alle  osservazioni  da  questo  ricercatore  eseguite  sul  potere  batteri- 
cida del  siero  di  tali  animali,  e  dalle  quah  risulta  che  tale  siero  iniettato 
nel  cavo  peritoneale  delle  cavie  in  quantità  di  ^-1  decimo  di  centimetro 
cubico,  assieme  ad  lui'ansa  di  tifo-cultura,  non  le  salva  daUa  infezione. 
Ciò  mi  ha  indotto  senz'altro  a  mettere  da  canto  ogni  ricerca  sperimentale 
su  questo  indirizzo  e  sono  passato  invoce  a  studiare  il 

Patere  vaccinante  della  tossina  di  Macfadyen  e  Rowland{3), —  II 
Macfadyen,  sempre  dominato  dal  concetto  che  per  studiare  i  compo- 
nenti attivi  intracellulari  di  elementi  figurati,  vegetali  o  animali,  bi* 
sogna  evitare  l'impiego  di  agenti  chimici  che  modificano  e  denaturano 


(1)  Deut.  med.  Wochens.,   1902,  p.  477. 

(2)  Ivi,  p^.  479. 

(3)  Deutr  medie.  Woch.  (Ver.  Beil.),  pag.  310,  a.     1903.    —  Cent.  f. 
Bakt.  Orig.  Voi.  XXXIV,  n.  7-8,  1903. 
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queste  sostanze,  avendo  sempre  di  mira  i  brillanti  risultati  ottenuti 
dal  Buchner  col  saccaromioes  cereviaiae,  si  proponeva  di  studiare  da 
questo  punto  di  vista  un  certo  numero  di  batteri  patogeni,  per  i  quali 
—  a  suo  dire  —  era  inammissibile  l'idea  di  una  secrezione  tossica,  e 
non  era  stato  sufficientemente  dimostrata  la  presenza  di  una  endotoe- 
sina.  Tra  questi  germi  vi  sarebbe  il  tifo,  che  è  quello  dagli  aut9ri  preso 
in  ispeciale  considerazione,  e  per  spezzare  le  cui  cellule,  escludendo 
anche  qualunque  mezzo*  estraneo  —  come  la  sabbia,  i  gusci  di  fora- 
minifere,  ecc.  —  essi  si  giovaho  della  diretta  triturazione  delle  patine 
batteriche  in  aria  liquida.  Gli  elementi  batterici  irrigiditi  e  resi  fragili 
dal  profondo  abbassamento  della  temperatura  ( —  190^  C.)  si  spezzano 
facilmente  sotto  la  diretta  azione  del  pestello,  e  i  succhi  cellulari,  non* 
più  contenuti  dalla  membrana  batterica,  possono  agevolmente  passare 
nel  liquido  di  estrazione  rappresentato  dalla  soluzione  fisiologica  di 
cloruro  sodico.  Operando  in  tal  modo,  e  centrifugando  quindi,  gli  au- 
tori hanno  ottenuto  un  liquido  privo  di  germi  e  assolutamente  libero 
di  particelle  corpuscolari,  tossico  per  le  cavie,  in  dose  di  3-20  milli- 
grammi, e  che  iniettato  a  dosi  successive  nelle  scimmie,  conferiva  al 
siero  di  sangue  di  questi  animali  proprietà  antitossiche  e  battericide 
Specifiche.  « 

• 
Seguendo  la  tecnica  sopradetta,  io  ho  emulsionato  le  .patine  cultu- 
rali di  tifo  ottenute  su  10  tubi  di  agar  sqlidificato  a .  becco  di  clarino 
nella  stessa  &cqua  di  condensasione  dell* agar  adoperato  allo  scopo  di  ri- 
durre al  minimo  possibile  ii  volume  del  hquido  diluente,  che  solidifican- 
dosi verrebbe  ad  ostacolare  non  poco  Tatto  della  triturazione,  e  quindi 
^congelata  questa  emursione  di  consistenza  sciropposa  con  l'aggiunta  <ii 
aria  liquida,  ne  ho  iniziata  la  triturazione  ohe,  in  mancanza  di  un  con- 
gnio apparecchio  mosso  dalla  corre?)te  elettrica  —  apparecchio  adop^ato 
dai  due  ricordati  autori  —  ho  eseguito  a  mano  prolungandola  paziente 
.mente  per  due  ore  di  seguito.  In  questo  tempo,  naturalmente,  venivano 
mano  mano  aggiunte'  sempre  nuove  quantità  di  aria  liquida.  Elseguita 
questa  operazione,  la  polvere  risultante  è  stata  addizionata  con  soluzione 
fisiologica  di  cloruro  sodico,  fino  a  raggiungere  un  volume  totale  di 
12  cmc,  e  lasciata  per  mezza  giornata  alla  temperatura  ambiente.  In 
seguito,  non  essendo  sicuro  di  potere  sbarazzare  il  liquido  dagli*  elementi 
corpuscolari  in  esso  sospesi  a  mezzo  della  semplice  centrifugazione  con 
la  centrifuga  a  mano,  che  si  possiede  in  Laboratorio,  ho  filtrato  su  filtro 
di  Puckal,  ottenendo  un  liquido  giallo  citrino  del  quale  mi  sono  servito 
per  le  seguenti  esperienze. 

Quattro  cavie  sono  state  iniettate  sotto  cute  con  quantità  varie 
di  estratto  da  2  à  0.  2  cmc.  e,  salvo  un  leggero  edema  al  punto  di 
inoculazione,  ed  una  modica  elevazione  di  temperatura  riscontrata  nel 
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giorno  succesaivo  in  qualcuna  di  esse,  nessuna  ha  mostrato  di  risentire 
altro  danno  dalla  subita  iniezione,  ciò  che  dimostra'  la  tenue  tossicità 
dell'estratto,  dovuta  forse  alla  doppia  circostanza  dello  incompleto 
spezzettamento  dei  germi,  per  cui  solo  scarse  quantità  di  succo  cellulare 
potevano  passare  nel  liquido  estrattore,  e  aUa  filtrazione  su  candela  i 
cui  pori  —  è  notorio  —  possono  trattenere  per  adesione  una  certa 
quantità  delle  sostanze  albuminoidi  che  attraverso  ad  essi  vengono 
fatte  passare.  Tale  fatto  però  non  è  stato  di  ostacolo  al  conferimento 
della  immunità  ad  alcuni  degli  animali  trattati,  i  quali,  scomparso 
Tederna,  constatato  il  ritorno  della  temperatura  al  normale,  già  infra 
le  48  ore,  sette  giorni  appresso  l'avvenuta  iniezione  del  liquido  in 
esame,  infettati  con  una  quantità  mortale  di  brodo-cultura  per  via 
intraperìtoneale  hanno  reagito  come  appresso  : 


Tabblla  XIX. 


Quantità 

QuantiU 

Peso 
delle 

di 
toMina 

Reasione 

Tempe- 
ratura 

delta 

cultura 

Iniettata 

Oaertasioni 

cavie 

iniettata 

locale 

dopo 
24  ore 

dopo 
7  giorni 

1 

1 

Cmc 

Cmc. 

1»  cavia  .    .   . 

9 

2 

• 

Lieve  edema 

39.2 

0.  50% 

+ 

La  brodo-cultura 
infettante  ha  una 

2*     ■     .   .   . 

•  «4 

1 

Id. 

38.5 

« 

D.M.L.=0.40 
per  cento. 

t 

e 

3*     i     .   .   . 

§    ^ 

0.5 

Assenza 
di   edema 

sa 

1 

4*     »     .    .  • 

co 

0.2 

Id. 

38.2 

» 

+ 

Controllo .  i   . 

è 

•  • 

• 
•  • 

•  • 

1 

+ 

Se,  pertanto  le  piccole  come  le  forti  dosi  analogamente  a  quello  che 
Wright  aveva  osservato  per  il  suo  vaccino  e  che  per  altri  vaccini  ab- 
biamo potuto  constatare,  sono  incapaci  di  rendere  immuni  le  cavie,  vi 
sono  invece  dosi  intermedie  che  questa  immunità  sicuramente  confe- 
riscono. 


Tale  stato  immune  è  però  di  breve  durata,  in  quanto  che  infet- 
tando delle  cavie  già  contemporaneamente  vaccinate  a  diverso  periodo 
di  tempo,  non  le  ho  viste  sopravvivere  all'infezione  oltre  un  mese 
dalla  avvenuta  vaccinazione,  cosa  che  appare  dalla  seguente   tabella  : 
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Tabella  XX. 


Cavia  1*  . 
»  2». 
.  3*. 
»  4». 
»     5*. 


Peso 

delle  carie 

Gr. 


Quantità 

di  tossina 

iniettata 


Cmc. 


Tempo  decorso 

fn  la 

vaccinazione 

e  la 

infesiooe 


Quantità 

di 

cultura 

inietUU 

Cine. 


D.M.L. 

della  cultura 

infettante 


Cmc. 


Esito 


350 
300 

320 
340 
335 


1 
1 
1 
1 
1 


15  giorni 
30      > 
37      » 
45      > 
45      > 


0.45% 
0. 50  % 
0.40% 
0.30% 
0. 30  % 


0. 35  % 
0  40% 
0.35% 
0.25% 
0.25% 


4- 


Infìne  come  per  parecchi  dei  vaccini  esaminati  abbiamo  potuto 
constatare,  la  tosssina  di  Macfadyen  ha,  nella  dose  vaccinale,  una 
rilevabile  azione  adiuvante  sulla  infezione,  in  quanto  che  se  di  due 
cavie  infettate  il  giorno  avanti  con  2/3  della  D.  M  L.  e  iniettate  il 
giorno  appresso  con  1  cmc.  di  tossina,  nessuna  è  morta,  sono  morte 
invece  per  constatata  setticemia  tifica  due  altre  cavie  iniettate  con- 
temporaneamente con  le  medesime  'dosi  ora  cennate  di  brodo-tifo-cul- 
tura nel  peritoneo,  e  di  tossina  sotto  cute. 

Questo,  per  quello  che  più  strettamente  riguarda  al  nostro  tema  ; 
non  posso  però  fare  a  meno  di  ricordare  T  opinione  che  credono  di  potere 
avanzare  Bassenge  e  Mayer  (1)  sulla  tossina  di  Macfadyen.  Kssi  adope- 
rano come  processo  di  estrazione  quello  suggerito  da  questo  autore,  modi- 
ficandolo leggermente  nel  senso  che  la  triturazione  alla  temperatura  del- 
l'aria liquida  viene  eseguita  aiutandosi  con  polvere  di  quarzo  e-  rip^fben- 
dola  per  2-3  volte,  con  l'avvertenza  di  lasciare  ridisciogliere  fra  una 
triturazione  e  l'altra  la  massa  batterica,  e  filtrando  infine  il  liquido  su  can- 
dele invece  di  centrifugarlo.  Questi  autori  constatano  che  il  siero  di 
sangue  di  conigli  trattati  con  quantità  crescenti  di  estratto  agglutina  il 
bacillo  del  tifo  in  una  diluizione  di  1  :  100,  che  alla  dose  di  cmc.  0.  05 
salva  le  cavie  dalla  azione  infettante  di  3-4  dosi  mortali  di  ageir-cultura, 
che  dà  un  precipitato  allorché  viene  mescolato  allo  estratto  stesso,  e  solo  per 
il  fatto  che  questo  è  poco  tossico  (non  meno  di  1  cmc.  per  uccidere  una 
cavia  di  200-300  gm.)  credono  che  esso  sia  da  riguardarsi  come  un 
estratto  tossico  analogo  a  quello  che  si  può  ottenere  da  qualunque  oellula 
estranea  all'orgemismo,  e  che  nulla  ha  da  vedere  con  la  tossina  specifica 


(1)  Cent.  f.  Bakter.  Orig.  Voi.  XXXVI,  p.  332. 
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del  germe.  Ora,  io,  per  altre  ragioni  a  cui  ho  avanti  anche  in  questo 
lavoro  accennato,  Bono  perfettamente  d'accordo  con  questi  autori  nel  rite- 
nere che  la  tossina  prodotta  dal  bacillo  del  tifo  in  cultura  artificiale  sia 
differente  da  quella  prodotta  nell'organismo  animale  infetto,  causa  di  ma> 
lattia  e  di  morte;  divido  ancora  la  loro  opinione  nello  ammettere  che  il  ba- 
cillo del  tifo  sia  un  germe  a  secrezione  tossica  come  la  difterite  e  il  tetano; 
ma  però  non  mi  sembra  che  dai  risultati  delle  loro  esperienze  possa  tale 
dimostrazione  venire  data,'  in  quanto  che  male  si  potrebbe  negare  il  ca- 
rattere di  tossina  specifica  ad  ima  sostanza  ohe,  come  quella  contenuta 
nello  estratto  avuto  da  Bc»senge  e  Mayer,  si*  mostra  a^lutinogena  e  ca- 
pace di  dar  luogo  alla  produzione  non  solo  di  specifiche  precipitine  ed 
antitossine  (per  quanto,  a  dire  degli  autori,  in  grado  non  cospicuo),  ma 
anche  alla  produzione  —  per  come  loro  ritengono  —  di  una  specifiche  so- 
stanza battericida. 

Tutte  queste  cure,  però,  tendenti  a  vincere  gli  ostacoli  dell'invo- 
lucro cellulare  per  potere  ottenere  in  soluzione  i  prodotti  attivi  con- 
tenuti nella  cellula  batterica,  •  sarebbero,  secondo  Conradi  (1),  su- 
perflue. 

Egli  ricorda,  ed  io  lo  ho  anche  ricordato  avanti,  i  fenomeni  di  auto- 
digestione che  intervengono  in  quella  sostanza  albuminoide  da  E.  Buchner 
spremuta  dalle  cellule  del  saccaromices  cerevisiae,  cita  i  propri  lavori  rela- 
tivi alla  dimostrazione  di  fermenti  batteriolitici  prodottisi  nella  decompo- 
sizione per  autolisi  di  cellule  vegetali  ed  animali,  accenna  ai  lavori  di 
Emmerich  e  Loew  riguardanti  Fazione  batteriolitica  che  esercitano  i  pro- 
dotti del  ricambio  materiale  esistenti  nelle  vecchie  culture  di  bacillo  pio- 
cianico,  e  si  chiede  se  la  distruzione  fisiologica  che  interviene  nelle  cul- 
ture artificiali  dei  batteri  non  sia  dovuta  alla  azione  batteriolitica  dei 
fermenti,  o  di^m  fermento  prodotto  dai  germi    stessi. 

A  questo  quesito  egli  dà  una  risposta  positiva,  e  per  citare  un  esem- 
pio, ricorda  che  la  diminuzione  di  numero  dei  vibrioni  del  colera  nelle 
brodo-culture,  diminuzione  che  pòrta  questi  germi  a  tale  un  numero  da 
rappresentare  dopo  48  ore  il  7.43  %  e  dopo  tre  giorni  solo  il  0.8%  di 
quelli  contenuti  nella  stessa  cultura  di  24  ore  di  età,  non  è  dovuta  al 
fatto  che  il  terreno  nutritivo  si  esaurisce,  giacché  basta  rinchiudere  in  un 
sacchetto  sterile  di  pellicola  di  canna  ima  piccola  quantità  di  questa 
cultura  e  sottrarre  ad  essa  per  dialisi  le  sostcmze  battericide  autolitiche 
che  contiene,  per  vedere  il  numero  dei  batteri  elevarsi  di  nuovo.  E  al- 
lora, anche  per  il  fatto  éhe  questo  fermento  autolitico  è  solubile  in 
acqua,  non  ci  sarebbe  che  semplicemente  da  abbandonare  i  germi  alla 
azione  del  loro  stesso  fermento,  abbandonarli  ad  un'auto-digòstione  per 
ottenesno  liberi  i  costituenti  cellulari. 

Io,  Teramente,  male  mi  spiego  come,  date  queste  proprietà,  tutti 
gli  sperimentatorìa  bbiano  potuto  nel  caso  del  bacillo  del  tifo — salvo  qualche 


(1)  Deut.  medie.  Wochens.,   1903,  pag.  26. 


—  368 


eccesione  —  constatare  la  scarsa  attività  dei  filtrati  dì  brodo-culture  in 
seno  alle  quali  pure  l'azione  di  questo  fermento  dQvrebbe  spiegarsi,  ma 
senza  fare  discussioni,  rimanendo  in  un  campo  puramente  obiettivo,  dirò 
che  il  Conradi  seguendo  questo  suo  ordine  di  idee,  coltiva  il  germe  su  de- 
cozione di  carne  addizionata  di  agar  3  %  e  di  1  %  di  tropon  e  distribuito 
in  scatole  i  cui  coverchi  sono  saldati  al  fondo  a  mezzo  di  uno  strato  di 
paraffina  decon^nte  lungo  il  loro  bordo  inferiore.  Le  scatole  stanno  circa 
20  ore  in  termostato  a  37^,  poi  ne  vengono  raschiate  le  patine  che  sono 
emulsionate  in  soluzione  fisiologica  (0.85  %)  di  cloruro  sodico,  e  mante- 
nute in  termostato  ancora  por  24-48  ore.  I  batteri  (sedimentano;  allora  si 
pipetta  il  liquido  soprastante,  lo  si  diluisco  con  cinque  volumi  di  soluzione 
fisiologica,  si  filtra  alla  Berkefeld,  e  il  filtrato  si  concentra  nel  vuoto  e  a 
35^  fino  a  1/10-1/50  del  suo  volume.  Si  deve  aver  cura  di  non  protrarre 
rantolisi  per  oltre  48  ore,  e  di  non  addizionare  antisettici;  in  entrambi  i 
casi  il  valore  della  tossina  viene  a  scadere..  Con  una  tossina  ottenuta  in 
tal  modo  (autolisi  asettica)  si  può  a  mezzo  di  una  quantità  dì  0.2  cmc. 
uccidere  in  24  ore  una  cavia  di  300  grammi,  L'autore  però  non  aveva  ese* 
guìto  allora,  e  fino  ad  ora  non  ha  pubbHcato,  ulteriori  esperienze  riguar- 
danti il  valore  immunizzante  di  questa  sua  tossina;  ma  la  lacuna  è  stata 
di  recente  colmata  da  Brieger  e  Mayer  con  le  osservazioni  che  ora  vengo 
•ad  esporre  e  che  io  ho  potuto  sperimentalmente  controllare. 


Potere  vaccinante  dello  estratto  di  Brieger  e  Mayer  (1).  —  Questi 
autori  sono  di  opinione  che  si  può  mediante  Yautoliai  asettica  sepa- 
rare dai  corpi  batterici  una  sostanza  agglutinogena  e  lisogena,  la  quale 
con  la  tossina  del  tifo  non  avrebbe  niente  che  fare;  questa  che  è  in- 
timamente legata  alla  cellula  batterica  non  si  metterebbe  in  libertà 
che  in  seguito  al  suo  completo  sfacelo,  e  li  induce  a  questa  deduzione 
anche  l'osservazione  che,  facendo  procedere  l'autolisi  aD&  temperatura 
della  stanza  (15^  C.)  o  a  quella  della  stufa  (37^  C.)  il  numero  dei  bat- 
teri disfatti  è  scarso  nel  primo  caso,  abbondante  nel  secondo  e  in 
corrispondenza  il  liquido  filtrato  del  primo  saggio  è  sprovvisto  dì  ogni 
carattere  di  tossicità,  il  secondo  è  tossico  bastando  dì  esso  1  cmc.  p^- 
uccyiere  un  coniglio  inoculato  per  via  endovenosa  (2).  Entrambi  i  fil- 
trati però  possono  conferire  al  siero  'di  sangue  dei  conigli  proprietà 
specifiche  agglutinanti  e  battericide  :  basterebbe  di  fatti  una  sola  ìnìe- 


(1)  Deut.  med.  Wochens.,  1904,  n.  27. 

(2)  Non  posso  fare  a  meno  di  ricordare,  a  questo  punto,  che  questi 
due  autori  un  anno  prima,  trattando  le  masse  dei  batteri  ottenute  col 
ffià  descrìtto  procedimento  di  Brieger  con  acqua  leggermente  alcalinizzata, 
asciando  che  rantolisi  a  37^  divenisse  completa,  filtrando  quindi  su  filtro 
Puckall,  ottenevano  un  filtrato,  a  loro  dire,  del  tutto  privo  di  ogni  ca- 
rattere di  tossicità  (Wir  moechten  also  hier  betonen,  dass  unsere  Sub- 
stanzen  ke^nen  toxischen  Character  zeigten;  v.  Deut.  medie.  Wochens., 
a.  1902,  p..310). 
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zione  dì  10  cmc.  fino  a  0. 1  cmc.  di  filtrato,  iniettato  nel  sangue  ad 
un  coniglio  per  rendere  dimostrabile  otto  giorni'  dopo  nel  suo  siero  di 
sangue  un  potere  agglutinante  che  va  fino  ad  una  diluizione  massima 
di  1 :  1600,  ed  un  potere  battericida  che  si  manifesta  anche  adope- 
rando il  siero  in  quantità  di  cmc.  0. 005.  Avremmo  quindi  evidente- 
mente sotto  mano  un  prodotto  immunizzante  specifico  che  per  la  sua 
innocuità,  per  la  sua  facile  e  rapida  preparazione,  per  la  efficacia  che 
i  due  autori  gli  attribuiscono,  sarebbe  veramente  quanto  di  meglio  si 
possa  desiderare  per  un  utile  e  largo  impiego  a  scopo  di  imfiunizza- 
zione  attiva  dell'uomo. 

In  conseguenza  di  ciò  mi  sono  accinto  alFesamo  di  questo  estratto, 
e  seguendo  alla  lettera  il  metodo  adoperato  da  Brieger  e  Mayer,  adope- 
rando il  solito  campione  di  tifobacillo  servitomi  alle  precedenti  esperienze 
fì  le  cui  brodo-culture  di  24  ore  a  questo  momento  avevcuno  una  consi- 
derevole virulenza  (D.M.L.  =  0.30  %)  faccio  otto  innesti  su  agar  solidi- 
ficato in  tubi  a  becco  di  clarino  e  lascici  le  culture  al  termostato  per  24 
ore.  Trascorso  questo  tempo,  le  patino  di  tali  cultore  vengono  emulsio- 
nate in  40  cmc.  d'cusqua  distillata,  e  quindi  lascio  una  metà  di  questa 
emulsione  —  che  indicherò  per  brevità  con  il  segno  E  A  —  all'oscuro  e 
alla  temperatura  ambiente,  ponendo  Faltra  metà  (E  T)  al  termostato  a 
37^  C,  e  dopo  24  ore  entrambe  le  due  emulsioni  vengono  filtrate  su  filtro 
di  Puckal,  ricavandosene  due  liquidi  di  colorito  giallo- citrino,  perfetta- 
mente trasparenti,  liquidi  di  cui  voUi  innanzi  tutto  studiare  l'azione  tossica. 

* 

Usando  a  questo  scopo  le  cavie  come  animali  da  esperiipento,  inietto 
sotto  cute  a  quattro  di  esse  di  circa  300  gm.  di  peso  ciascuna  1,  2, 
4,  6  cmc.  di  estratto  E  A,  e  ad  altre  quattro,  data  la  supposta  mag- 
giore tossicità,  per  la  medesima  via  inietto  rispet^vamente  3,  2,  1,' 
Yz  cmc.  di  estratto  ET.  E  con  mia  somma  sorpresa  l^tte  le  cavie 
cosi  trattate  restarono  in  vitA,  non  .mostrando  di  aver  risentito  dalla 
iniezione  altro  effetto  che  una  modica  rei^ione  locale  manifestatasi  con 
un  edema  più  o  meno  di  rilievo,  ma  in  ogni  caso  non  più  ampio  di 
una  moneta  da  10  centesimi.  Essendosi  non  più  tardi  della  4*  giornata, 
poi,  riassorbito  l'edema,  tenendo  conto  che  i  due  autori  del'  metodo 
già  dopo  8  giorni  dicono  di  aver  constatato  nel  sangue  dei  conigli  un 
cospicuo  potere  agglutinante  e  ba^ricida,  ritenendo  per  ciò  stesso  che 
sareobe  bastato  questo  periodo  di  tempo  perchè  in  seguito  all'iniezióne 
dell'uno  o  dell'altro  estratto,  lo  stato  immune  si  potesse  stabilire,  tutte  le 
8  ^cavié  sopravissute  alla  subita  iniezione  di  questi  estratti,  8  giorni  ap- 
presso vennero  infettate  per  la  via  del  peritoneo  con  una  dose  di  brodo- 
cultura  sicuramente  mortale.  L'esito  dell'esperimento  non  poteva  però 
essere  più  sconfortante,  in  quanto  che  delle  cavie  inoculate  nessuna  si 
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è  salvata,  non  solo,  ma  non  mi  è  neanche  riuscito  di  costatare  un 
qualsiasi  ritardo  nella  durata  del  periodo  d'infezione  dì  fronte  ai  ocm- 
trolli,  ciò  che  mi  ha  deciso  a  non  eseguire  ulteriori  tentativi.  L'espe* 
rienza  è  riassunta  nella  tabella  seguente  : 

Tabblla  XXI. 


E  A. 
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2* 
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0. 50  V. 

+ 

+ 

+ 
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■+■ 

+ 

+ 

+ 

+ 
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Dose  minima  letale 
della  brodo-cttltan 
di  prova  iniettau 
=  cmc.  0.  40  %. 


Potere  vaccinante  della  tossina  di  Balthazard,  —  Nell'anno  prece- 
dente a  questa  pubblicazione  di  Brìeger  e  Mayer,  per  la  quale,  onde 
seguire  lo  sviluppo  del  concetto  dell'autolisi  asettica  di  Coaradi,  ho 
interrotto  la  decisa  esposizione  in  ordine  cronologico  delle  ricerche  ese- 

« 

guite  in  questo  genere  di  studi,  Baltha^zard  (1)  comunicava  i  risultati 
da  lui  ottenuti  a  mezzo  di  una  tossina  da  lui  con  un  procedimento 
speciale  estratta  dal  corpo  dei  bacilli  del  tifo. 

Il  metodo  da  lui  preconizzato  consiste  nel  coltivare  su  agar  il  germe 
in  questione,  e  sbarazzare  le  fatine  iiatterìche  di  o'gni  prodotto  estraneo 
con  l'emulsionarle  in  sohizione  di  cloruro  di  sodio  (0.85  %)  e  centrifugarle, 
n  deposito  viene  ripreso  con  soluzione  acquosa  di  urea  al  2  %,  o  di  clo- 
ridrato  di  ammonio  alt*l  %,  e  la  nuova  emulsione,  chiusa  in  tubi  saldati 
alla    lampada,    viene   sottoposta    a    ripetute    congelazioni  e    disgelazioni 


(1)  Toxine  et  antitoxine  typhiqyfi.  Paris,   1903. 


—  371  - 

(Bachner).  La  disgelazione  si  fa  intervenire  elevando  la  temperatiira  a 
58^  C,  e  la  emulsione  viene  da  ultimo  filtrata  su  porcellana.  Seguendo 
alla  lettera  questo  metodo,  e  adoperando  oome  liquido  di  estrazione  la 
soluzione  di  uree^  ho  potuto  prepararmi  un  estratto  ogni  due  cmc.  del 
quale  corrispondono  ad  tuia  cultura  su  agar  di  tifo-bacillo  ;  con  esso  ho 
eseguito  le  seguenti   esperienze: 

Quattro  cavie,  di  peso  quasi  uguale,  sono  state  iniettate  nel  cellu- 
lare sottocutaneo  con  4,  2,  14 »  Vio  ^  cmc.  di  estratto;  si  ha  in  alcune 
una  modica  e  transitoria  elevazione  di  temperatura,  e  un  lieve  edema 
al  punto  di  inoculazione,  edema  che  già  dopo  3-5  giorni  si  è  comple- 
tamente riassorbito.  Trascorsi  7  giorni  dall'avvenuta  iniezione,  le  quattro 
cavie  assieme  ad  un  controllo  vengono  iniettate  nel  peritoneo  con  una 
quantità  mortale  di  brodo-cultura,  quantità  che  da  due  dì  esse  viene 
sopportata  senza  danno.  L'esperienza  è  esposta  nella  tabella  seguente: 


Tabella  XXII. 
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Ho  potuto  poi  constatare  che,  nella  dose  vaccinante,  questo  estratto 
non  mostra  di  aver  proprietà  prediapfneìUi  e  adiuvanti  di  qualche  rilievo  : 
due  cavie,  difatti,  infettate  entrambe  con  '/,  della  dose  minima  letale 
di  tifo-brodo-cultura  nel  peritoneo,  e  poi  una  contemporaneamente  e 
Taltra  11  giorno  appresso  iniettate  sottocute  con  3  cmc.  del  liquido  in 
esame,  sono  rimaste  in  vita. 

Esperienze  relative  alla  aurata  dello  stato  immune  non  si  sono  — 
per  varie  ragioni  —  potute  eseguire. 
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Esperienze  di  vaccinazione  col  metodo  dei  «  recettori  liberi  >.  —  Neisser  e 
Shiga  (1)  —  come  ho  già  avuto  in  questo*  lavoro  occasione  di  accennare 
—  dimostravano  nel  1903,  che  emulsioneuido  una  patina  di  cultura  sa 
agar  di  bacilli  del  tifo  in  soluzione  fisiologica  di  cloruro  sodico,  riscaldando 
questa  emulsione  per  un'ora  a  6(P,  lasciandola  in  seguito  per  2  giorni  a 
31^,  e  da  ultimo  filtrando  su  filtro  di  Reichel,  si  ottiene  un  liquido,  il 
quale  per  avere  la  proprietà  di  fissare  Tagglutinina  di  un  siero  specifico, 
e  di  ridurre  la  zona  del  proagglutinoide,  mostra  —  secondo  gli  autori  — 
di  contenere  allo  stato  libero  dei  recettori  abbandonati  dalle  cellule  bat- 
teriche. L'ipotesi  sarebbe  anche  appoggiata  dall* osservazione  che  la  inie- 
zione di  10  cmc.  di  questo  estratto  (1  cultura)  nelle  vene  di  un  coniglio, 
ripetuta  con  un  certo  intervallo  di  tempo  per  2-3  volte  ancora,  conferisce 
al  siero  di  sangue  di  questo  animale  un  elevato  potere  agglutinante  e  bat- 
tericida. 

Ip  Shiga  (2)  nell'anno  seguente  usava  il  metodo  dei  recetiori  liberi 
per  lui  primo  tentativo  di  immunizzazione  attiva  dell'uomo  sperimentando, 
su  se  stesso  e  sul  dott.  Liepstein,  e  otte^iendo  i  risultati  che  ho  esposti 
nella  parte  generale  ;  e  Wa.8sermann  (3)  nello  stesso  anno  in  cui  Ndsser 
e  Shiga  pubblicavano  il  loro  lavoro,  fondandosi  su  quello  che  essi  avevano 
osservato,  ne  modifica^  per  quanto  non  sostanzialmente,  il  metodo  di  estra- 
zione, ed  ese<?:ue  delle  esperienze  di  immunizzazione  sui  ooniglL  Egli  coltiva 
il  bacillo  del  tifo  su  agar,  emulsiona  ogni  cultura  in  30  cmc.  d'acqua  di- 
stillata invece  che  in  10  o  in  5  omo.  di  soluzione  di  cloruro  sodico,  porta 
a  60®  per  un'ora,  quindi  tiene  l'emulsione  per  6  giorni  —  invece  che  per 
2  —  a  37°  e  filtra.  Il  filtrato  a  solo  scopo  di  conservazione  (VA.  non  lo 
dice,  ma  è  lecito  ammettere  che  questa  sia  la  sola  ragione)  vfene  concen- 
trato nel  vuoto  e  portato  a  secchezza,  ottenendosi  cosi  una  polvere  bianco- 
grigiastra,  la  quale  iniettata  nel  sangue  a  tre  conigli  in  dose  di  5  mgm.. 
1  cgm.  e  2  cgm.,  corrispondenti  rispettivamente  a  ^,  1,  2  omo.  di  soluzione, 
nello  spazio  di  7  giorni  eleva  il  potere  battericida  del  siero  di  sangue  di 
questi  animali  a  un  punto  tale  per  cui  bastano  0.005  cmc.  di  tale  siero 
per  salvare  dalla  morte  una  cavia  infettata  con  una  quantità  varie  volte 
mor^e  di  agar-tifo-cutiua  (metodo  Pfeiffer).  # 

Io  ho  esperimentato  con  l'uno  e  l'altro  dei  due  estratti,  allestiti 
secondo  Shiga  e  secondo  Wassermann,  adoperando  quest'ultimo,  però, 
senza  fargli  subire  un  preventivo  essiccamenAo;  i  risultati  avuti  sono 
i  seguenti: 

a)  Estratto  di  Shiga,  —  Otto  patine  di* cultura  su  agar  in  sca- 
tole di  Petri  (10  cm.  di  diametro)^  sono  state  emulsionate  in  24  cmc. 
d'acqua,  tenute  a  60°  per  un'ora,  a  37°  per  due  giorni,  quindi  filtrate 
su  filtro  di  Puckall.  Il  filtrato,  distribuito  in  boccette  chiuse  alla  lam- 


(1)  Deut.  medie.  Woch.,  1903.  • 

(2)  Beri.  klin.  Wochens.,  1904,  n,  4. 

(3)  Festsch.   z.  sechzig.  Geburtstage  v.  R.  Koch,   1903,  pag.  638. 
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pada  e  conservato  all'oscuro  e  a  bassa  temperatura,  in  una  prima 
esperienza  è  stato  iniettato  sottocute  a  tre  cavie  in  dose  di  1,  0.25, 
0.1  cmc.  n  giorno  appresso  si  nota  un  leggero  edema  in  tutt^  e  tre 
le  cavie  al  punto  di  inoculazione,  e  solo  nella  prima  una  leggera  iper- 
termia. L'edema  si  riassorbe  rapidamente  senza  dar  luogo  a  necrosi 
della  cute  sovrastante,  e  al  6°  giorno  dalla  avvenuta  iniezione  dello 
estratto,  le  tre  cavie  assieme  ad  un  controllo  vengono  Infettate  per  la 
via  del  peritoneo  con  una  quantità  mortale  di  brodo-cultura  di  tifo. 
Delle  quattro  cavie,  cosi  trattate,  tre  muoiono  (compreso  il  controllo) 
nelle  24  ore;  una,  quella  trattata  in  precedenza  con  ^/^^  di  cmc.  d'estratto, 
si  salva.  In  vista  di  'questo  risultato,  ho  indagato  se  eventualmente  la 
morte  delle  due  prime  cavie  fosse  dovuta  ad  un  tempo  insufficiente- 
mente lungo  lasciato  al  compiersi  del  periodo  di  reazione;  e  con  tale 
intendimento  ho  diviso  un*  gruppo  di  12  òavie  in  tre  lotti  di  4  cavie 
ciascuno,  iniettando  sottocute  a  ciascuna  delle  cavie  di  ogni  lotto  dosi 
ugualmente  decrescenti  di  filtrato,  da  2  cmc.  a  Vio  ^  cmc,  e  infet- 
tandone  quindi  un  primo  lotto  al  4^  giorno,. un  secondo  al  10°,  l'ultimo 
al  15^  giorno.  L'esito  avuto  è  quello  bhe  nella  tabella  qui  appresso 
viene  segnato: 
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Dopo  di  aver  fissato  la  quantità  d'estratto  necessaria  al  conferimento 
dell'immunità,  un'altra,  serie  di  esperienze  ho  eseguito  per  vedere  quanto 
dura  questo  state  immune  successivo  all'iniezione  del  vaccino.  A  tale 
scopo  5  cavie  sono  state  iniettate  contemporaneamente  sottooute  con 
0.5  cmc.  di  filtrato,  e  iniettate  quindi  a  vario  intervallo  di  tempo  da 
15  giorni  a  2  mesi  circa,  con  il  seguente  esito: 


Tabella  XXIV. 
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riore alla  D.fi^L. 


L'esame  del  potere  adiuvante  —  per  quanto  la  esperienza  esposta 
nella  tab.  XXIII  imponga  di  accettare  i-  seguenti  risultati  con  una 
certa  riserva  —  è  riuscito  del  tutto  negativo,  in  quanto  che  di  due 
cavie  infettate  per  la  via  del  peritoneo  con  "/g  —  al  solito  — *  della 
D.  M.  L.  di  brodo-cultura,  e  poi  una  contemporaneamente  e  l'altra  il 
giorno  appresso  iniettale  con  0.5  cmc.  del  filtrato  in  esame,  nessuna 
è  morta. 

Non  ho,  poi,  voluto  abbandonare  lo  studio  delle  proprietà  immu- 
nizzanti di  quest'estratto,  senza  ricercare  quali  proprietà  speciali  esso  con- 
ferisce  al  siero  di  sangue  degli 'animali  con  esso  vaccinati,  rivolgendo 
precisamente  l'attenzione  al  potere  battericida  di  tale  siero,  come  quello 
a  cui  maggiore  importanza  si  assegna  ad  indicare  il  grado  di  specifica 
resistenza  acquisito  dall'animale  sottoposto  all'esperimento.  A  questo 
scopo,  poiché  dalle  esperienze  precedenti  ero  reso  sicuro  che  una  quan- 
tità di  34  ^™c-  ^  filtrato  immunizza  certamente  una  cavia  di  300  gm. 
in  un  periodo  di  tempo  di  10  giorni,  una  cavia  di  tale  peso,  iniettata 
sottocute  con  la  ora  detta  quantità  di  filtrato,  venne    10   giorni  dopo 

25.A 
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svenata  e  dal  sangue  raccolto  si  lasciò  separare  il  siero.  Con  questo, 
jnesQolato  in  quantità  di  7io>  Vioo  ^  Viooo  <^  cmc.  ad  una  dose  di  brodo- 
cultura  di  poco  superiore  alla  mortale  vennero  inoculate  nel  peritoneo 
tre  cavie  di  250  gm.  ciascuna.  Il  giorno  appresso  le  tre  cavie  erano 
morte,  cosa  che  se  non  esclude  che  ripetendo  le  iniezioni  di  filtratoli 
siero  di  sangue  della  cavia  avrebbe  potuto  acquistare  un  dimostrabile 
e  rilevante  potere  battericida,  ci  mette  tuttavia  in  grado  di  dire  che 
anche  per  il  tifo  noi  possiamo  trovarci  nel  caso  di  un  animale  erta- 
mente vaccinato  senza  che  per  ciò  stesso  il  suo  siero  di  sangue  avesse 
acquistato  delle  proprietà  umorali  tali  da  renderlo  direttamente  uocìto 
alla  vita  del  germe  corrispondente. 

b)  Estratto  di  Wassermann.  —  Quattro  culture  di  24  ore  su  agar 
vengono  emulsionate  in  40  cmc.  d'acqua  distillata.  L'emulsione  é  te- 
nuta prima  a  60^  per-1  ora,  poi  a  37^  per  5«»  giorni,  e  quindi  viene 
filtrata  su  filtro  di  PuckaL  II  filtrato  appena  ottenuto  viene  adoperato 
per  iniettare  sottocute  cinque  cavie  dòn  quantità  decrescenti  da  cmc.  3 
a  V50  ^  cmc;  le  cavie  dopo  6  giorni  vengono  infettate  per  la  vìa  del 
peritoneo  con  una  dose  certamente  mortale  di  brodo-cultura.  Una  se- 
conda serie  di  altre  cinque  cavie  iniettata  con  le  medesime  quantità  e 
nello  stesso  giorno  delle  cavie  della  prima  serie,  viene  ugualmente  in- 
fettata  do^o  10  giorni  dall'avvenuta  iniezione  dell'estratto.  Quasi  tutte 
le  cavie  iniettate  reagiscono  alle  iniezioni  dell'estratto  con  edema  locale 
e  con  una  modica  elevazione  di  temperatura,  e  si  sono  comportate  di 
fronte  all'infezione  nella  maniera  qui  appresso  segnata  : 
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SpeciaH  ricerche  tendenti  a  stabilire  la  durata  dello  stato  immune 
e  Vazione  adiuvante  dello  estratto  di  Wassermann  non  sono  state  ese- 
guite, potendosi  ammettere,  data  la  tecnica  di  sua  preparazione,  che 
i  risultati  che  si  sarebbero  potuti  ottenere  non  avrebbero  potuto  di- 
scostarsi gran  che  da  quelli  avuti  con  l'estratto  di  Shiga. 

Per  completare  infine  questa  rassegna  devo  ricordare  i  lavori  di  Kier- 
stein  e  quello  di  De'  Rossi.  Di  questi  due  autori  il  primo  (  1  )  essiccava  delle 
masse  di  bacilli  del  tifo,  li  uccideva  con*  alcool,  li  portava  di  nuovo  a 
secchezza  e  li  triturava  fino  ad  avere  una  finissima  polvere  di  cui  egli,  o 
direttamente,  o  estraendola  per  tre  giorni  a  37^  con  glicerina  e  soluzióne 
0 .  80  %  di  cloruro  sodieo  a  parti  eguali  e  adoperando  l'estratto,  si  serviva 
per  trattare  con  ripetute  iniezioni  i  conigli.  Il  secondo  autore  (2)  estende 
al  bacillo  del  tiio  alcune  esperienze  eseguite  sul  6.  subtilis  Ehrenberg,  sbatte 
i  gei*mi  in  soluzione  fisiologica  di  cloruro  sodico,  centrifuga  e  ottiene  un 
liquido  ricco  di  ciglia  il  quale  iniettato  nei  conigli  conferisce  al  loro  siero 
di  sangue  uii  potere  agglutinante  specifico  di  valore  quasi  uguale  a  quello 
di  un  altro  siero  di  lui  secondo  coniglio  iniettato  coi  corpi  batterici  pri- 
vati del  loro  apparato  ciliare.  Ma  le  esperienze  dei  due  autori  ora  ricordati 
si  limitano  alle  osservazioni  relative  al  potere  agglutinogéno  del  mateHale 
da  essi  adoperato,  ed  io  non  ho  creduto  di  procedere  con  questo  mate- 
riale allo  studio  della  ^ua  azione  eventualmente  immunizzante. 


B)  JjtL  profilassi  coi  mezzi  di  immnnizzaziono  passira. 

Senza  dare  al  termine  di  immunUà  passiva  il  valore  che  ad  esso 
Ehrlieh  attribuisce,  convinto  invece,  anche  per  esperienze  da  me  per- 
sonalmente eseguite  (3),  che  questa  denominazione  vada  applicata  ad 
un  genere  di  immunità  acquisita  che  rappresenta  una  modahtà  della 
immunità  attiva  (Metchnikoff),  dovrei  riferire  *  in  questo  capitolo  sui 
mezzi  adoperati  per  conferire  artificialmente  all'organismo  animale  e 
all'uomo,  con  sostanze  i-mmuni  specifiche  già  elaborate,  la  immunità 
verso  la  infezione  tifosa. 

Ora  da  un  lato,  per  ciò  elle  riguarda  le  esperienze  sugli  animali, 
poiché  quasi  tutti   gli   autori   che  si  sono    occupati  dello  studio  della 


(1)  Zeits.  f.  Hvgiene,  voi.  XLVI,  anno  1904,  pag.  236  e  seg, 

(2)  Arch.  per  le  Scienze  mediche,  anno  1904,  fase.  1°. 

(3)  Riforma  medica,  anno  1905,  n.  2-3.  (Colgo  questa  oocasione  per 
dire,  che  per  la  sollecitudine  con  la  quale  —  dietro  mia  preghiera  —  la 
redazione  della  «  Riforma  »  prò v vedette  alla  pubblicazione  di  cyiesto  mio 
ora  citato  lavoro,  non  poterono,  prim»  della  pubblicazione  stessa,  essere 
mandate  a  me  le  bozze  di  stampa,  ciò  che  è  stato  causa  di  non  pochi  er- 
rori nel  testo,  errori  del  resto  di  cui  il  lettore  può  fare  facilmente  giustizÌA 
da  sé).  .  _ 
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immunità  attiva  hanno  potuto  constatare  ìn  limiti  maggiori  o  minori 
Tefficacia  preventiva  del  siero  di  questi  animali  trattati  con  l'uno'  o 
con  l'altro  processo  di  immunizzazione,  mi  troverei  per  ciò  stesso  {i 
dover  ripetere  gran  parte  -di  quello  che  nel  precedente  capitolo  ho  già 
esposto;  e  dall'altro  lato  fa  d'uopo  dire  che*  la  preoccupazione  di  ot- 
tenere  un  siero,  o  dei  prodotti  di  valore  terapeutico  specifico,  e  lo 
sforzo  di  dimostrarne  l'efficacia  ha  fatto  del  tutto  trascurare  lo  studio 
della  importanza  di  questi  prodotti  nella  profilassi  della  malattia.  Avrei 
dovuto  quindi  o  peccare  per  eccesso  e  —  senza  considerevole  utilità  — 
dire  e  sperimentare  molto,  o  peccare  per  difetto  e  dire  e  fare  niente, 
partecipando  al  silenzio  generale  degli  sperimentatori  al  riguardo.  Ho 
creduto  utile  invece  tenere  una  via  di  mezzo  limitando  la  mia  espo-' 
sizìone  e  le  mie  osservazioni  in  questo  campo  a  quei  'prodotti  immu- 
nizzanti adoperati  più  specialmente  in  vario  tempo  a  scopo  terapeutico 
nell'uomo,  e  che  si  possono  dividere  in  due  gruppi,  di  cui  uno  sarebbe 
principalmente  costituito  dal  siero  «  antitossico  »  di  Beumer  e  Peiper, 
dal  siero  della  ditta  Borroughs,  Wellcome  e  C,  dal  siero  di  Chan- 
temeese,  e  da  queUo  dell'Istituto  sieroterapico  di  Berna;  e  di  cui  l'altro 
sarebbe  esclusivamente  rappresentato  daLlTestratto  léi 


tz. 


Beumer  e  Peiper  (  1  )  partendo  dal  concetto  che  Pazìone  mortale  della 
iniezione  di  tifo-oulture  negli  animali  da  esperimento  fosse  dovuta  non  alla 
moltiplicazione  dei  germi  nell'organismo  infetto,  cosa  che  essi  credettero 
di  poter  dimostrare  inesistente,  ma  all'azione  tossica  dei  prodotti  cellulari 
del  batterio,  ottenevano  da  un  montone  immunizzato  con  dosi  crescenti 
di  tifo-cultura  un  siero  che  essi  chiamavano  atUitossico,  del  quale  mezza 
goccia  o  una  goccia  al  massimo  bastava  a  proteggere  il  topo  bianco  dalla 
morte  per  inoculazione  di  una  quantità  sicuramente  letale  di  virus,  e  ohe 
alla  doee  di  7-8  centesimi  di  centimetro  cubico  per  100  era  capace  di  an-  . 
nullare  neUa  cavia  l'azione  di  quattro  dosi  mortali  di  cultura  pura.  Questo 
siero  venne  impiegato  nell'uomo-  per  conferirgli  quella  rapida  immunità 
che  avrebbe  dovuto  salvarlo  dalla  infezione  in  atto;  gH  effetti  però  che  se 
ne  sono  avuti  non  sono  stati  molto  incoraggianti,,  in  quanto  che  risulta 
dalle  osservazioni  di  Boerger  (2)  che  su  12  malati  di  tifo  in  cui  il  siero  fu 
adoperato  in  quantità  anche  di  150-200  omc,  in  S  non  si  ebbe  alcun  eU 
fetto  otile  sensibile,  in  4  invece  questa  azione  benefica  non  sarebbe  stata 
da  escludersi  (ein  Einfiuss'  moglich)  c»solutamente.  Il  Borger-  conclude  che 
dajle  sue  esservazioni  risulta  che  il  siero  di  Beiuner  e  Peiper  non  è  tossico 
anche  se  adoperato  in  forti  dosi,  e  che  f(/r8e  non  è  da  escludersi  un  benefico 
influsso  sul  corso  della  malattia  nei  casi  lievi  e  trattati  precocemente 
(non  più  tardi  del  19°  giorno). 


(1)  Zeits.  f.  klin.  Med.,   1896. 

(2)  DN9ut.  medie.  Wochens.,  1896,  p;  132. 
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Dei  poco  lodevoli  effetti  *del  siero  di  Beumer  partecipa  anche  il  siero 
antitifoso  della  ditta  Wellcome.  ^ 

Il  Ck>wen  (1),  veramente,  in  due  casi  da  lui  trattati,  facendo  due  inie- 
zioni di  siero  di  3  cmc.  ciascuna  dopo  aver  visto  intervenire  circa  tre  ore 
appresso  una  elevazione  di  temperatura,  dice  che  le  condizioni  generali,  e 
la  forza  del  corpo  migliorano  in  modo  sensibile.  Altri  autori  però  che  hanno 
sperimentato  con  questo  siero,  come  Cooper  (2),  Bokenham  (3),  eco.»  di* 
cono  di  aver  avuto  dei  risultati  terapeutici  di  scarso,  jo  anche  di  diaca- 
tibile  valore. 

Accennerò  ancora  ai  tentativi  rimasti  tali  di  Cesaris-Demel  e  Or- 
landi (4)  di  impiegare  alla  cura  del  tifo  un  siero  da  loro  ott<enuto  immu- 
nizzando gli  animali  indifferentemente  con  bacillo  del  tilo  o  con  6.  ooU^  a 
quelli  di  Klemperer  e  Levy  (5)  di  ciirare  T infezione  eberthiana  delPuomo 
con  latte  di  capra  artificialmente  immunizzata»  all'uso  fatto  da  Hammer- 
schlag  (6)  del  siero  di  sangue  di  individui  che  hanno  superato  la  malattia 
per  curarne  altri  con  la  infezione  in  atto,  siero  destinato,  a  prescindere 
anche  da  ogni  considerazione  di  efficacia,  per  la  sua  stessa  origine,  a  non 
poter  mai  avere  un  largo  impiego  nella  pratica,  e  passo  quindi  al  siero 
di  Chantemesse  che  per  i  risultati  da  esso  dati  merita  di  essere  tenuto  in 
speciale  considerazione. 

Lo  Chantemesse  servendosi  prima  del  filtrato  di  una  cultura  di  tifo 
fatta  in  una  macerazione  a  freddo  di  milza  e  midollo  osseo  addizionata 
di  sangue  umano  defibrinato,  immunizzava  con  esso  montoni  e  cavalli, 
animali  assai  sensibili  all'azione  della  tossina,  e  presso  i  quali  durante 
il  periodo  di  inununizzazione  si  manifestavano  fenomeni  di  paralisi  e  di 
cachessia  che  costringevano  a  procedere  con  grande  circospezione  nel  test- 
tainento  inununizzante,  e  che  facevano  protrarre  questo,  di  necessità,  per 
un  tempo  assai  lungo:  cosi,  ad  esempio,  un  cavallo  al  quale  già  da  S  mesi 
si  iniettavano  dosi  crescenti  di  tossina,  ad  una  ulteriore  iniezione  di 
60  cmc.  di  questa,  reagiva  ancora  con  una  elevazione  termica  di  2  gradi  (7). 
Più  tardi  (8)  lo  stesso  autore  comnumicava  di  aver  sostituito  al  precedente 
terreno  nutritivo  una  macerazione  di  milza  allestita  secondo  il  procedi- 
mento comunemente  usato  per  la  preparazione  del  brodo  Martin,  otte- 
nendo  su  questo  terreno  nutritivo  risultati  ugualmente  buoni  sia  per  ri- 
guardo alla  efficacia  della  tossina,  come  per  quelli  del  siero  dei  cavalli 
con  essa  trattati,  siero  che  tanto  nel  primo,  come  nel  secondo  caso  ha 
dimostrato  di  essere  dotato  di  cospicuo  potere  antitossico.  Il  siero  è  stato 
impiegato  sull'uomo  a  scopo  curativo,  dove  allorché  si  interviene  in  tempo, 
e  si  amministra  una  congrua  dose  di  siero,  si  vede  già  dopo  24-36  €xce 
che  la  cefalea  tende  a  scomparire,  la  diarrea  comincia  già  a  diminuire  di 


(1)  The  Lancet,  1899,  p.  799,  voi.  II. 

(2)  Brit.  med.  Journ..  1807.  voi.  1«. 

(3)  Brit.  med.  Journ.,  1898,  voi.  !«. 

(4)  Archiv.  p.  le  scienze  mediche,  1893,  p.  279. 

(5)  Berhn.  klin.  Wochens.,  1895,  p.  601. 

(6)  Deut.  medie.  Wochens.,  1893,  n.  30. 

(7)  Chantemesse.  Comp.  rendus  de  la  8oc.  de  Biologie,  1897,^  p.  101 

(8)  Id.  Wiener  medie.  Blatter,  1898,  p.  279. 
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intensità,  la  temperatura  si  eleva  in  primo  tempo,  ma  poi  dopo  un  tempo 
maggiore  o  minore  a  seconda  la  gravezza  del  male  subisce  un  .notevole 
abbassamento,  il  polso  si  rallenta,  la  pressione  vasaio  si  eleva.  Con  il  suo 
siero  nel  1902  (1)  Chantemesse  riferiva  che  erano  stati  trattati  507  casi 
di  tifo  e  che  fra  essi  si  era  avuta  una  mortalità  solo  del  6  %.  Altre  osser- 
vazioni sulla  efficacia  di  questo  siero  sono  state  {atte  in  seguito  e  nel 
1904  (2)  questo  autore  riferisce  che  col  suo  siero  Josias  all'ospedale  Bré- 
tonneau  di  I^arigi  e  Brunon  all'ospedale  di  Bouen  hanno  curato  220  bam- 
bini con  soli  8  decessi,  e  che  lui  stesso  in  3  anni  e  mezzo  su  545  casi  cu- 
rati nel  suo  reparto  all'ospedale  del  Bastione  29  a  Parigi  non  ebbe  che 
una  mortalità  4^1  4  %,  mentre  negli  altri  ospedali  della  città  dal  l^  aprile 
1901  al  l^'  ottobre  1904  la  mortalità  era  stata  del  18  %.  La  gran  cautela 
che  bisogna  avere,  però,  dice  Chantemesse,  nello  impiego  di  questo  siero 
deve  essere  quella  dell'oblio  da*  parte  del- medico  di  tutto  ciò  che  comu- 
nemente si  suole  fare  nei  casi  di  intervento  sieroterapico  presso  i  difterici, 
e  ricordarsi  invece  che  quanto  più  è  grave  il  caso,  tanto  più  piccola  deve 
essere  la  dose  di  siero  da  adoperare. 

Di  fronte  alla  importanza  di  questi  risultati  mi  sono  sentito  in  dovere 
di  non  trascurare  in  queste  esperienze  l'esame  del  siero  Chantemesse  dal 
punto  di  vista  del  suo  potere  profilattico,  e  dalla  Direzione  di 'questo  la- 
boratorio si  è  scritto  due  volte  al  prof.  Chantemesse  a  Parigi  per  avere 
pochi  centimetri  cubici  del  suo  siero.  Alle  nostre  due  lettere  però  non  è 
stata  data  risposta  alcuna,  forse  per  disgraziati  disguidi  postali,  giacché 
se  così  non  fosse  -male  si  spiegherebbe  il  perchè  il  prof.  Chantemesse  che 
pure  lo  ha  generosamente  concesso  ai  suoi  due  colleghi  di  Francia,  non 
abbia  poi  creduto  opportuno  di  far  varcare  al  suo  siero  i  vcdichi  delle  Alpi. 
Mancata  la*  causa,  di  necessità  è  mancato  l'effetto,  e  non  potendo  esperi- 
mentare con  il  siero  Chantemesse,  ho  rivolto  la  mia  attenzione  al  siero 
antitifico  preparato  dall'Istituto  sieroterapico  di  Berna. 

Esperienze  di  profilasfn  col  siero  di  Berna.  —  E*  un  siero  ottenuto  da 
cavalli  inmiunizzati,  sotto  la  direzione  del  Tavel,  per  \m  periodo  di  tempo 
di  1-2  anni.  Di  esso  un  largo  uso  nella  pratica  non  è  stato  ancora  fatto, 
peròr  Spirig  (3)  nel  1898  otteneva  buoni  risultati  nella  terapia  del  tifo  con 
questo  siero,  Du  Mesijil  (4)  di  5  tifosi  trattati  con  quantità  di  20-40  cmc.  di 
siero  non  ne  perdeva  che  uno,  e  Lanz  e  Kalt*  ugualmente  ne  hanno 
potuto  constatare  l'efficacia  terapeutica.  Non  è  stato  ancora  adoperato  a 
Bcopo  profilattico,  tuttavia  la  Direzione  dell'Istituto  di  Berna  consiglia  di 
adoprarlo  a  questo  scopo  nei  casi  di  epidemia  e  sugli  individui  maggior- 
mente esposti  a  contrarre  l'infezione  in  dose  di  10  cmc.  Di  questo  siero  si 
riferisce  che  ha  un  forte  potere  agglutinante:  Dù  Mesnil  lo  ha  visto  dotato 
di  un  potere  agglutinante  di  1 :  10,000,  e  Lentz  (5)  dice  che  il  suo  valore 
sta  specialmente  nel  suo  alto  potere  agglutinante  che  si  spingerebbe  fino 


(1)  Chantemessb.  Presse  Medicale,  1902,  n.  103. 

(2)  Id.  Presse  Medicale,'  1903,  n.  86. 

(3)  Correspondenz  beil.  f.  Schweiz.  Aerzte,  1898,  n.  13. 

(4)  Miinch.  medie.  Wochens.,  1902,  n.  29. 

(5)  Lentz,  in  Koms  e  Warsebmakn.  Handb.  d.  pathog.  Mikroorg., 
voi.  IV,  parte  II,  pag.  877, 
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ad  una  diluizione  di  1 :  20,000  e  più.  Io  però  %he  per  la  gentilezza  del  dot- 
tore Caiìni  ho  potuto  avere  in  esame  circa  25  cmc.  di  questo  siero,  non 
ho  potuto  confermare  tali  dati,  in  quanto  che  fatte  delle  diluizioni  del 
siero  in  soluzione  aoqfuosa  0.80  %  di  cloruro  sodico  a  titoli  successivameate 
crescenti  da  1 :  50  a  1 :  10,000,  distribuite  le  diverse  diluizioni  in  altret- 
tante  provette  in  quantità  di  1  cmc.  per  ciascuna  di  esse,  stempenindo 
in  questo  liquido  una  traccia  di  agar-cultura  di  tifo  di  2i  ore  fino  a  ren- 
derlo leggermente  opalescente,  tenendo  quindi  i  saggi  alla  *8tufa  (37®  C.) 
per  2  ore  e  osservando  poi  al  microscopio  in  goccia  pendente,  non  ho  potuto 
rilevare  positiva  la  reazione  altro  che  nelle  diluizioni  del  siero  non  supe- 
riori a  4in  titolo  di  1 :  300.  La  possibilità  che  il  fenomeno  jMradt^eto  abbia 
potuto  trarmi  in  inganno  non  è  da  mettersi  in  campo  per  l'esito  nativo 
avuto  anche  con  le  forti  diluizioni,  e  d* altro  canto  Tosservazione  non  è  tale 
da  infirmare  i  risultati  dei  precedenti  autoH  per  il  fatto  che  il  dott.  Carini 
inviando  il  siero  a  questo  laboratorio  avvertiva  essere  esso  il  residuo  di 
uno  stock  di  siero  da  lungo  tempo  preparato,  cosa  che  rende  plausibile 
la  spiegazione  che  l'invecchiamento  sia  stato  la  causa  del  profondo  sca- 
dimento del  potere  agglutinante  del  siero  in  esame. 


Studiandone   le   proprietà  battericide  col    metodo  di  Pfeiffer  (Mi- 
Bchungrmeshode)  ho  potuto  osservare  quanto  segue: 
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i  Questa  marcata  differenza  fra  il  potere  battericida  del  siero  al- . 
lorchè  viene  adoperato  cosi  come  ci  viene  dall'Istituto  produttore,  e 
quello  dello  stesso  siero  inattivato  prima  e  poi  riattivato  con  addizione 
di  siero  fresco  normale,  non  si  nota  quasi  affatto  allorché  distale  siero  si 
studia  l'efficacia  preventiva,  cosa  che  costituisce  ancora  una  prova  di 
più  —  nel  campo  teorico  —  per  dire  come  debba  farsi  una  netta  di- 
stinzione fra  le*  due  proprietà,  e  che  rappresenta  una  costatazione  di 
non  lieve  importanza  nel  campo  pratico  per  dire  còme  possa  anche 
un  siero  privato  in  un  modo  qualunque  —  in  questo  caso  col  riscal- 
damento —  del  suo  contenuto  in  citasi,  mantenere  quasi  intatto  il 
suo  potere  preventivo.  Ciò  risulta  dalle  seguenti  esperienze  che  io  ho 
già  reso  di  pubblica  ragione  nel  mio  lavoro  sulla  «  Maniera  di  azione 
di  alcuni  sieri  antimicrobici,  ecc.  ». 
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Tabella  XXVII. 


Qualità  del  siero  adoperato 


Peso 
delle 
cavie 


Siero  originario  •   . 


Siero  originario  inattivato 
a  58^ 


Siero  originario  inattirato 
come  sopra  e  poi  addi- 
zionato con  siero  fresco 
normale  di  coniglio  a  1 


parti  uguali. 


Siero  originario  inattivato 
come  sopra  e  addizio- 
nato di  siero  fresco  di 
coniglio  normale  in  vo- 
lume doppio. 


Controlli 


08 

a 

•s 


co 

e8 
p 


CO 

9 
O 

•s 

CO 


«8 
0 

SS 

o 

3 


co 

i 


0 
Zi 


co 


Quantità 

di 

siero  iniettato 

Cmc. 


Quantità 
di  cultura 
iniettata  > 
dopo  24  ore 


Eaito 


O$»ervationi 


0.01 
0.03 
0.05 
0.10 

O.Ol 
0.03 
0.05 
0  10 

0.01(0.02) 
0.03(0.06) 
0.  05  (0. 10) 
0. 10  (0  20) 

0. 01  (0.  03) 
0  03(0.09) 
0. 05  (0. 15) 
0. 10  (0.  30) 


2D.M.L 


+ 


4- 
+(r) 


+ 


+ 


4- 


Come  sempre  per  la 
infezione  di  prova 
delle  cavie  ho  ado- 
perato brodo-cul- 
ture di  24  ore, 
iniettando  la  Quan- 
tità voluta  nel  pe- 
ritoneo. 
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Restando  cosi  in  ogni  caso  fissata  a  '/^o^  di  ^™c*  ^  quantità  di 
siero  che  bisognava  iniettare  sottocute  ad  una  cavia  di  300  gr.  per  sal- 
varla dalla  infezione  ad  essa  il  giorno  seguente  conferita  a  mezzo  della 
iniezione  endoperitoneale  di  una  dose  di  cultura  certamente  mortale 
per  le  cavie  nuove,  mi  bisognava  quindi  vedere  il  tempo  mihinio  ne- 
cessario a  che  in  seguito  alla  iniezione  preventiva  del  siero  lo  stato 
immune  si  manifesti,  e,  una  volta  esso  conseguito,  quale  è  il  perìodo 
di  sua  durata.  A  questo  scopo,  e  per  la  prima  parte  del  quesito,  otto 
cavie  sono  state  tutte  iniettate  sottocute  con  0.03  cmc.  di  siero  cia- 
scuna. Finita  l'iniezione  due  furono  infettate  con  il  doppio  della  dose 
minima  letale  di  brodo-cultura  per  la  via  del  peritoneo,  due  altre  lo 
furono  egualmente  dopo  6  ore;  una  terza  coppia  venne  infettata  dopo 
24  e  la  quarta  dopo  48  ore.  E  di  queste  cavie  in  circa  36  ore  —  con 
un  ritardo  di  circa  12  ore  sul  controllo  —  morirono  le  prime  due  coppie, 
le  altre  sopravvissero,  mettendoci  per  ciò  stesso  al  caso  di  poter  dire, 
che  la  iniezione  della  quantità  minima  immunizzante  non  giunge  a  spie- 
gare nelPorganismo  della  cavia  la  sua  specifica  azione  prima  che  siuio 
trascorse  circa  24  ore. 

Per  riguardo  poi  al  secondo  lato  del  quesito  dirò,  che  quattro  cavie 
furono  iniettate  con  34  <^m<^*  di  siero  ciascuna,  e  quindi  infettate  a 
diverso  periodo  di  tempo;  l'esito  della  esperienza  è  stato  il  seguente: 

Tabella  XXVIII. 


Peso 

Quantità 
di 

Tempo  decorso 
fraTinieslone 

Quantità 

• 

delle 

siero 

del  siero 

di  cultura 

Esito 

OimnasiotU 

iniettato 

e 

cavie 

Cmc. 

la  infesione 

iniettau 

Cavia  1*  . 

(»    l 

0.50 

.  7  giorni 

2  D.  M.  L. 

— 

Ogni  c^via  immaoizztta 
veniva  infettata  as- 

•    2»  . 

f    IO  g    1 

» 

10       > 

»   • 

— 

sieme  ad  una  cavia 
n\iova   di    controllo. 

.     3»  . 

Fra  300 
cias 

» 

20      . 

» 

— 

La  cavia  4*  è  morti 
con  nn  ritardo  di  quasi 

.     4»  . 

>  • 

28      > 

> 

+ 

otto  ore  sul  controllo. 

• 

Ciò  posto,  passo  alla  esposizione  deUe  nostre  cognizioni  sull'unico 
rappresentante  del  secondo  gruppo  delle  sostanze  immunizzanti  ora  in 
esame  e  cioè  all'estratto  lez,  e  delle  mie  esperienze  riguardanti  il  suo 
valore  profilattico. 
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Esperienze  di  profilassi  colV estratto  antitifico  di  lez.  —  Lo  loz  (1)  era 
spinto  alle  sue  indagini  dall'azione  antitossica  che  Bricger,  Wassermann  e 
Kitasato  credettero  di  notare  da  parte  della  ghiandola  timo  sulla  tossina 
del  tifo.  lez,  e,  senza  contare  quanta  di  Gerenza  passi  tra  i  costituenti  t^hi- 
mici  degli  elementi  cellulari  della  ghiandola  morta,  e  i  prodotti  attivi  della 
ghiandola  «n  piena  funzione  vitale,  dice  di  aver  potuto  indirettamente  cop- 
fermare  le  osservazioni  di  questi  autori,  in  quanto  che  egli  vedeva  come 
degli  animali  con  ima  ghiandola  timo  bene  sviluppata  fossero  più  resistenti 
alle  infezioni  microbiche  di  quello  che  altri  animali  in  cui  la  ghiandola  si 
presenta  più  piccola,  or  in  tracce,  o  manca  addirittura.  La  capacità  inoltre 
degli  elementi  cellulari  del  sistema  nervoso  di  fissare  la  tossina  tetanica 
(Wassermann  e  Takaki),  e  T ulteriore  sviluppo  della  teoria  delle  «  catene 
laterali  »  di  Ehrlich,  x)er  cai  la  cellula  sensibile  toccata  dal  veleno  affine 
si  sarebbe  in  base  alla  legge  di  M^eigert  sopraccaricata  di  recettori,  che  è 
quanto  dire  di  antitossina  in  potenza,  data  la  deficiente  aziono  antitossica 
degli  umori  circolanti  di  conigli  immunizzati  contro  il  tifo,  determinava 
lez  a  ricercare  quali  erano  gli  organi  intemi  del  coniglio  più  affini  alla 
tossina  tifosa,  e  a  isolare  da  essi  quella  antitossina  che  si  mostrava  tanto 
deficiente  nel  siero  di  sangue.  Si  servi  a  questo  scopo  come  di  organi  più 
utili,  seguendo  in  ciò  fare  il  concetto  di  Wassermann  che  negli  animali 
•sopravt'issuti  -a  infezione  da  tifo-bacillo  il  midollo  osseo,  la  milza,  i  gangli 
linfatici  e  il  timo  racchiudono  specifiche  sostanze  protettive,  si  servì,  dico, 
lo  lez  della  ghiandola  timo,  milza,  midollo  osseo,  midollo  spinale  e  cer- 
vello di  conigli  che  avevano  ricevuto  per  iniezione  pochi  centimetri  cubici 
di  brodo-cultura  di  tifo  (circa  cmc.  8  in  due  iniezioni).  Questi  organi  ve- 
nivano spappolati  ed  emulsionati  in  una  mescolanza  di  soluzione  fisiologica 
di  cloruro  sodico,  alcool,  glicerina,  piccole  quantità  di  pepsina  e  di  acido 
fenico;  il  tutto  veniva  tenuto  24  ore  in  ghiacciaia  e  quindi  filtrato.  Questo 
estratto  è  privo  di  proprietà  agglutinanti  e  battericide  specifiche,  ma  sarebbe 
però  dotato  della  proprietà  di  fissare  la  tossina  tifosa  (l'autore  non  ci  dice 
il  perchè  di  questa  sua  affermazione).  Iniettato  nei  conigli  in  dose  di  cmc.  3-5 
poche  ore  prima,  o  contemporaneamente  ad  una  dose  certamente  mortale 
di  brodo-cftltura,  impedisce  a  questi  animali  di  contrarre  Tinfezione,  e 
somministrato  a  cucchiai  per  la  via  del  tubo  digerente  nell'uomo  tifoso,  in 
dose  di  cmc.  300-400,  su  tre  casi  dall' A.  riferiti,  si  «ono  avute  tre  guarigioni. 

L'estratto  è  stato  sperimentalmente  studiato  da  Markl  (2),  il  quale 
più  che  vere  proprietà  antitossiche,  dice  che  esso  solo  possiede  delle  proprietà 
battericide,  le  quali  pare  che  sarebbero  anche  di  minore  entità  di  quelle 
possedute  dal  siero  di  sangue  dei  conigli,  dai  cui  organi  l'estratto  è  stato 
ottenuto. 

In  clinica  ha  dato  però,  per  quello  clie  ne  hanno  scritto  Eichorst  (3), 
Esslinger  (4),  Casardi  (5),  Pometta  (6 ,  lo  stesso  lez  (7)  dei  buoni  risultati. 


(1)  Wiener  medie.  Wochens.,   1899,  p.  345. 

(2)  Wiener  Klin.  Wochens.,  1902,  n.  2. 

(3)  Correspond.  f.  SchweizerHrzte,   1902,  p.  439  e  641. 

(4)  Beh.  d.  AbdominaUyphus  m.  d,  Antiiyphus,  -  Extract  v.  Dr.  lez  - 
Zurich,   1901. 

(5)  Gazz.  d.  ospedali  e  delle  Cliniche,  a.   1903,  n.  35. 

(6)  Wiener  klin.  Wochens.,  1901,  nn.  28  e  46. 

(7)  Wiener  klin.  Wochens.,  1902,  n.  8. 
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Io  con  una  boccetta  da  cmc.  200  di  estratto,  acquistato  airTstituto  siero* 
terapico  di  Berna,  ho  istiuito  le  esperienze  di  cui  ora  t^rrò  parola. 

Quattro  cavie  furono  iniettate  sotto  cute  con  quantità  progressi- 
vamente crescenti  di  estratto  da  1  a  6  cmc.  Il  giorno  appresso  in  tutte 
fu  riscontrato  un  edema  al  punto  di  inoculazione  di  diversa  iiflportanza, 
edema  che  in  progresso  di  tempo,  in  due  sulle  quattro  cavie  iniettate, 
si  risolvette  con  la  ulcerazione  dei  tegumenti  avvenuta  fra  il  6°  e  il 
7^  giorno.  Ciò  mi  indusse  ad  attendere  ancora  qualche  tempo,  e  solo 
in  10*  giornata  le  quattro  cavie  furono  infettate  per  la  via  del  peri- 
toneo, assieme  ad  un  controllo,  con  una  quantità  sicuramente  mortale 
di  brodo-cultura.  L'esperienza  ha  avuto  il  seguente  esito: 

Tabella  XXIX. 


Peso 
delle 
cavie 


Quantità 

di  estratto 

iniettato 

Cmc. 


Reasione  locale 


Quantità 

di  cultura 

iniettata 

dopo 
10  giorni 

Coic. 


Esito 


Otmrvaùoni 


1 
2 

4 


Controllo  . 


Edema 

Id. 

Edema 
e  ulcerazione 

Id. 


0.50% 

> 

+ 

> 
> 

+ 

• 

La  dose  minima  le- 
tale della  brodo- 
cultura  adoperata 
ò  ugnale  a  cmc 
0.40%. 


Pare,  quindi,  che  i^tti  all'estratto  lez,  in  efiPetti,  un  indiscutibile 
potere  immunizzante,  il  quale,  però,  stando  al  concetto  da  cui  parte 
l'autore  nella  sua  preparazione,  allo  stesso  modo  come  con  un  siero  im- 
mune specifico,  dovrebbe  comparire  rapidamente  negli  animali  con  esso 
trattati.  Ora  a  questa  concezione,  della  maniera  di  azione  del  liquido  in 
esame,  non  mi  permette  di  sottoscrivere  la  esperienza  che  ora  riferirò. 

Quattro  cavie,  dato  che  una  quantità  di  2  cmc.  si  era  per  la  prece- 
dente esperienza  dimostrata  capace  dì  proteggere  l'animale  dalla  infe- 
zione, sono  state  tutte  contemporaneamente  iniettate  con  2  cmc.  di 
estratto  sotto  cute,  ed  inoculate  con  brodo-cultura  dì  tifo  in  diverso 
tempo,  assieme  ai  relativi  controlli,  da  24  ore  a  nove  giorni  appresso 
l'avvenuta  iniezione  della  sostanza  vaccinante.  Il  risultato  è  segnato 
nella  seguente  tabella: 
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Tabella  XXX. 

# 

Peso 

Quantità 

Tempo  decono 

tttL 

Quantità 

delle 
cavie 

di  eetratto 
iniettato 

Cmo. 

Tinieiione 
dell'estratto 

e 
la  infesione 

della  cai  tura 
infettante 

Esito 

Otmvaziùni 

Cavia  1*  . 

1  'e 

2 

24  ore 

2  D.  M.  L. 

+  («) 

Il   segno  (a)  indica 

»     2*, 

grami 
ina 

2 

3  giorni 

id. 

+  («) 

che  la  cavia  è  pre- 
morta al  controllo. 

»     3*  .| 

a  350 
ciasci 

2 

7  giorni 

id. 

— 

1 

I-I   ' 

2 

9  giorni 

id. 

— 

Evidentemente,  quindi,  se  l'estratto  lez  conferisce  agli  animali  da 
esperimento  mia  certa  immmiità  contro  l'infezione  tifosa,  qjaesta  im- 
mmiità  non  comparisce  rapidamente  come  dovrebbe  avvenire  nel  caso 
che  si  trattasse  di  una  vera  immunità  passiva,  ma  ha  bisogno  di  un 
certo  tempo  per  stabilirsi,  quel  tale  tempo  di  reazione  che  è  caratteri- 
stica necessità  della  immunità  attiva.  In  questo  senso,  però,  dovremmo 
sostituire  al  concetto  di  lez  che  nel  suo  estratto  si  trovano  delle  so- 
stanze  immuni  specifiche  estratte  dagli  organi  di  loro  maggiore  forma- 
zione, l'altro  concetto  che,  dato  il  nesso  intimo  fra  sostanze  attive 
dei  germi  e  anticorpi  relativi,  in  quegli  organi  ove  più  attiva  è  la  for- 
mazione di  questi  anticorpi,  maggiore  deve  essere  l'afflusso  delle  so- 
stanze  attive  specifiche,  le  quali  —  si  può  inmiaginare  —  passando  ne] 
liquido  di  macerazione  adoperato  da  lez,  a  questo  liquido  potrebbero 
eventualmente  conferire  quelle  proprietà  immunizzanti  che  ad  esso  nellcT 
ultime  riferite  esperienze  abbiamo  visto  pertinenti. 

Se  cosi  fosse  però,  adoperando  il  tanto  comune  procedimento  delle 
successive  iniezioni  negli  animali  a  dosi  crescenti,  dovrenuno  a43sistere 
alla  comparsa  nel  siero  di  questi  di  sostanze  immuni  specifiche  in  quan- 
tità sempre  e  progressivamente  crescenti. 


Con  questo  criterio  io  ho  trattato  un  coniglio  per  un  periodo  di  30 
giorni,  con  iniezioni  successive  di  estratto  lez,  in  dosi  crescenti  da  5  a 
10  cmc.y  giungendo  a  iniettare  in  tutto  —  sottocute  prima  e  poi  per  via 
endonaritoneale  —  35  cmc.  di  estratto.  Prima  che  queste  iniezioni  fossero 
state  cominciate,  il  coniglio  %vea  subito  un  modico  salasso  per  la  carotide, 
e  dei  siero  ottenuto  fu  saggiato  il  potere  agglutinante  e  il  potere  batte- 
ricida, e  per  l'uno  potei  stabilire  che  il  siero  si  mostrava  attivo  fino  a  un 


—  390  — 

titolo  massimo  di  1 :  25,  per  T altro  potei  assicurarmi  che  era  necessario  non 
meno  di  cmc.  0 . 8  di  siei^  per  salvare  una  cavia  di  gr.  300  dalla  contempo- 
ranea iniezione  di«iina  quantità  mortale  di  brodo-tifo -cultura  (1 . 1  D.M.L.). 


La  prima  iniezicme  di  estratto  fu  fatta  al  coniglio  il  30  agosto  u.  s.. 
e  il  giorno  5  settembre  salassato  per  la  marginale  dell'orecchio  Fani- 
male,  e  saggiato  il  potere  agglutinante  del  suo  siero,  la  prova  eseguita 
fra  diluizioni  di  1  :  25  a  1 :  200  riuscì  negativa.  Le  iniezioni  furono  con- 
tinuate; il  18  settembre  nuovo  salasso  per  la  marginale,  nuovo  saggio 
del  potere  agglutinante  del  siero  nelle  proporzioni  ora  cerniate,  e  nuovo 
esito  negativo. 

Il  29  settembre  il  coniglio  viene  svenato.  La  titolazione  del  potere 
agglutinante  del  siero,  eseguita  con  diluizioni  da  1 :  25  a  1 :  2000,  affine 
di  evitare  l'errore  in  cui  avrebbe  potuto  farmi  cadere  l'eventuale  inter- 
vento del  fenomeno  paradosso,  mi  permise  di  constatare  che  solo  ad 
una  diluizione  di  1 :  25  il  microscopio  poteva  rivelare  l'inizio  nella  mi- 
scela  di  saggio  della  formazione  di  piccoli  gruppetti  di  6-10  batteri 
ciascuno  nel  liquido.  E  per  riguardo  al  potere  battericida,  il  dosaggio 
eseguito  col  metodo  di  Pfeiffer,  usando  come  neh  caso  precedente  la 
cultura  in  brodo  come  mezzo  di  infezione,  mi  permise  di  fissare  a 
0.5  cmc.  la  quantità  di  siero  necessaria  a  salvare  una  cavia  di  gr.  300 
infettata  con  una  dose  mortale  di  brodo-cultura. 

Se  quindi  con  l'estratto  lez  non  è  possibile  parlare  del  conferi- 
mento agli  animali  di  immunità  passiva^  non  possiamo,  per  quanto  ora 
ho  esposto,  neanche  attribuirgh  la  proprietà  di  immunizzare  attiva- 
mente; o  megUo,  come  non  si  può  asserire,  che  in  esso  esistano  pre- 
formati d^h  anticorpi  immuni,  cosf  non  si  può  neanche  ammettere 
che  in  esso  si  trovino  delle  aptine  o,  in  genere,  d^e  sostanze  speci- 
4che  attivamente  immunizzanti.  Ora  —  per  quanto  vorrei  escludere  da 
questo  lavoro  ogni  discussione  teorica  —  non  posso  esimermi  di  fronte 
a  questa  strana  condizione  di  cose  dall'accennare  brevemente  all'unica 
spiegazione  plausibile  che  a  me  sembra  possa  darsi  del  fatto,  e  cioè 
che,  nel  caso  della  immunità  conferita  coU'estratto  lez,  noi  ci  troviamo 
di  fronte  ad  un  caso  di  immunità  da  istorie. 


lì  fatto  osservato  da  Schmidt,  e  poi  studiato  da  Dorpart,  Foà  e  Pel- 
lacani,  dell'azione  tossica,  che  con  rintermediarìo  della  distruzione  di  leu- 
cociti e  piastrine,  spiega  sull'organismo  animale  la  introduzione  di  proto- 
plasmi eterogenei,  azione  tossica  che  si  manifesta  con  caduta  della  prenione 
sanguigna,  stato  comatoso  e  nei  casi  cronica  con  disturbi  della  funzione 
intestinale,  dimagramento  e  marasma;  Tosservazione  che  dai  corpi  e  dalle 
culture  di  germi  specifici  di  malattie  schiettamente  settioemiche  oome  k 
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pneumococ cernia,  il  carbonchio,  il  tifo,  non  si  sono  potuti  estrarre  che  ve- 
leni scarsamente  attivi,  induceva  il  Carbone  (1)  al  sospetto  che  questi  teAì 
germi  cagionassero  la  malattia  e  la  morte,  meno  per  azione  di  veleni  pri- 
mari,  e  più  invece  per  l'azione  di  veleni  secondari  liberatisi  in  consegt^enza 
della  distruzione  di  clementi  cellulari  dell'organismo  infettato.  Ne  conse- 
guiva, nel  concetto  di  questo  autore,  che  per  rendere  immune  un  animale 
contro  una  di  queste  infezioni  "bisognava  pure  renderlo  insenaile  all'azione 
di  questi  veleni  secondari,  fra  cui,  a  suo  dire,  speciale  considerazione  me- 
ritano il  nucleé-istone  e  i  suoi  prodotti  di  decomposizione.  Vistone  so^ra- 
tutto. 

E  in  effetti  osservava  che,'in  seguito  alle  iniezioni  di  piccole  quantità 
di  istone  nei  conigli  la  loro  sensibilità  alla  infezione  pneumococcica  dap- 
prima aumentava,  ma  nei  giorni  successivi  veniva  man  mano  a  crescere  la 
resistenza,  fino  bììo  stabilirsi  (verso  il  16^  giorno)  di  un  vero  ^proprio  stato 
immune,  il  quale,  però,  non  solo  noiw  aumenta  ma  accenna  a  scadere 
per  successive  iniezioni  di  istone.  Con  lo  streptococco,  col  carbonchio,  col 
tifo  ha  avuto  risultati  quasi  analoghi.  li'inununità  conseguita  sarebbe  una 
semplice  immunità  aniitoasica. 

Ora  ristane,  che  secondo  K ossei  (2),  il  quale  per  0  primo  lo  ha  Ì5K)lato 
dai  globuli  rossi  delle  anitre,  scurebbe  un  proteoso.  e  che  Lilienfeld  (3|,  il 
quale  lo  ha  isolato  dal  nucleo-istone  della  ghiandola  timo,  per  il  fatto 
che  esso  ò  coagulabile  al  calore  ritiene  come  un  corpo  intermedio  fra  le 
proteine  coag^abili  e  i  proteosi,  in  una  sua  modificazione  è  solubile  in 
acqua,  e  potrebbe  quindi  passare  —  data  la  maniera  di  sua  preparazione 
—  nell'estratto  lez,  conferendo  a  questo  quelle  proprietà  immunizzanti  che 
tanto  bene  m  accordano  con  i  fatti  osservati  da  Carbone  e  ora  citati. 

In  tutti  i  modi,  dopo  aver  fatto  rilevare  come  malamente  si  as* 
segnino  a  questo  prodotto  caratteri  di  sostanza  passivamente  immu- 
Rizzante,  sia  quale  si  voglia  la  sua  maniera  di  agire,  per  il  compito 
assunto,  a  me  basta  di  aver  dimostrato  come  la  iniezione  di  una 
certa  quantità  di  estratto  lez,  al  pari  di  tanti  altri  prodotti  batterici 
specifici,  può  essere  di  presidio  efficace  contro  una  infezione  che  so- 
pravvenga, però,  ad  una  certa  distanza  dalla  avvenuta  iniezione  ;  che 
se  poi  la  infezione  sopraggiunge  poco  dopo  che  l'estratto  è  stato  iniet- 
tato,  in  questo  caso,  per  come  risulta  dalla  esperienza  riferita  neUa  ta- 
bella XXX,  quello  che  si  nota  è  semplicemente  la  indiscutìbile  azione 
predisponente  dell'estratto  stesso  per  cui  viene  a  morte  ancora  prima 
del  controllo  la  cavia  con  esso  iniettata.  Non  è  invece  spiccatamente 
marcata  Vazione  cuiiuvante   della   dose   di   estfatto   riconosciuta    come 


(1)  Gazzetta  medica  italiana,  1902,  n.  7.  e  Riforma  medica,  a.  1902, 
voi.  IO,  p.  733. 

(2)  Arch.  f.  Physiol.,  a.   1891,  p.   182-186. 

(3)  Zeits.  f.  Physiol.  Chenuc,  voi.  X\1IT,  p^.  473. 
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mìnima  utile  a  scopo  profilattico:  di  due  cavie,  difatti,  infettate  per 
la  via  del  peritoneo  con  '/>  deUa,  D.  M.  L.  di  brodo-cultura  e  poi  una 
subito- dopo  e  l'altra  dopo  24  ore  iniettate  sottocute  con  2  cmc.  dì 
estratto,  nessuna  venne  a  morte,  per  quanto  la  prima  mostrass»^  per 
qualche  giorno  segni  di  manifesta  sofferenza. 

Breve  è,  poi,  la  durata  dello  stato  immune  conferito  con  questa 
sostanza:  due  cavie  iniettate  con  2  cmc.  di  estratto  sotto-cute  e 
infettate  con  brodo-cultura  per  la  via  del  peritoneo  26  gìbmì  appresso. 
morirono  entrambe  per  setticemia  tifica  in  meno,  di  48  ore. 


C)  Yaccinazloni  col  metodo  Besredka. 

Alla  immunizzazione  attiva  dell'uomo  o  d^li  animali  contro  le 
malattie  infettive,  anche  se  fatta  con  culture  morte,  o  coi  prodotti 
batterici,  un  trìpUce  appunto  viene  fatto,  e  cioè  di  dar  luogo  a  fe- 
nomeni di  reazione  generali  e  locaU  che  assumono  tutto  l'aspetto 
e  l'importanza  di  una  fastidiosa  e  anche  non  breve  malattia;  di  aver 
bisogno,  perchè  lo  stato  immune  si  assodi,  di  un  periodo  di  tempo  di 
5,  10,  15  giorni,  durante  il  quale  l'individuo  resta  alla  mercè  della 
infezione  eventualmente  sopravveniente;  di  rendere  infine  l'individuo 
più  recettivo  alla  infezione  durante  il  tempo  di  reazione  ^di  eccitare 
l'attecchimento  e  lo  sviluppo  di  una  infezione  latente,*  la  quale,  ma- 
gari, avrebbe  potuto  coi  mezzi  propri  di  resistenza  dell'organismo 
venire  più  o  meno  facilmente  domata.  Ed  è  su  questo  terzo  appunto, 
per  cui  velrebbero  ad  essere  dichiarate  pericolose  le  vaccinazioni  ese- 
guite su  individui  specialmente  esposti  alle  cause  infettanti,  che,  a 
ragione,  con  maggiore  intensità,  è  stata  richiamata  l'osservazione  degli 
studiosi,  specie  per  ciò  che  riguarda  le  vaccinazioni  più  largamente 
usate,  le  antipestose.  Cosi,  Salimbeni  e  Calmette  (1)  studiando  la  effi- 
cacia del  vaccino  Haffkine  a  Oporto  facevano  rilevare  tutta  la  verità 
dì  questo  fatto  e  tutto  il  timore  che  dovea  necessariamente  conse- 
guire alla  dimostrazione  di  tale  verità,  con  la  osservazione  che  dei 
ratti  i  quah  erano  stati  infettati  con  dosi  di  cultura  di  peste  dimo- 
stratesi inefficaci  a  far  contrarre  a  dei  ratti  di  controllo  una  m(»rtale 
infezione,  morivano  di  peste  se  in  pari  tempo  alla  coltura  infettante 
si  iniettava  anche  la  dose  abituale  di  yaccino.  Bannermann  (2)  cre- 
dette di  poter  contraddire  alle  osservazioni  sperimentaU  di  Calmette  e 


(1)  An.  de  Tlnst.  Pasteur,  1899,  p.  905. 

(2)  Central  f.  Bakter.  Orig.,  voi.  XXX. 
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Salìmbeni  coi  dati  statìstici  della  mortalità  fra  i  vaccinati  e  i  non 
vaccinati  contro  l'infezione  pestosa,  ma  i  dati  da  lui  riferiti  non  sono 
di  tal  natura  da  poter  convincerci  che  l'esperienza  della  clinica  invalidi 
l'esperienza  del  laboratorio,  e  sì  è  cercato  quindi  di  porre  un  rimedio 
a  questo  grave  inconveniente  con  l'uso  delle  così  dette  vaccinazioni  si- 
multanee, cioè  delle  iniezioni  contemporanee  dì  siero  immune  e  di 
vaccino,  a  mezzo  delle  quali  si  sarebbe  —  almeno  in  teoria  —  rag- 
giunto lo  scopo  dì  addizionare  gli  effetti  preventivi  dei  due  mezzi  im- 
piegati, ottenendo  nell'individuo  cosi  trattato  la  rapida  comparsa  deUa 
immunità,  la  sua  lunga  durata,  la  diminuzione  di  intensità  della  rea- 
zione locale  e  generale  propria  del  vaccino,  l'abolizione  del  pericolo 
rappresentato  dalla  ipersensibilità  acquisita  durante  il  periodo  di  rea- 
zione; si  sarebbero  cioè  accoppiati  i  vantaggi  della  immunizzazione 
passiva  ed  attiva  eliminandone   i  rispettivi  pericoli  ed  inconvenienti. 

Il  metodo  era  stato  per  la  prima  volta  adoperato  da  Kolle  e  Tur- 
ner  (1)  nelle  vaccinazioni  contro  la  peste  bovina,  più  tardi  lo  fu  da  Le- 
clainche  (2)  contro  il  mal  rosso  dei  suini,  e  contro  la  ^  peste  bubbonica 
dopo  Calmette  e  Salìmbeni  (L  cS  esso  venne  adoperato  su  47  persone  a 
Kobe  e  Osaka  da  Kitasato,  Takakì,  Sigha  e  Moriya  (3)  e  su  194  individui 
a  Napoli  nel  1901  (4)  per  quanto  in  quest'ultimo  caso  la  iniezione  del 
siero  e  del  vaccino  non  fosse  stata  del  tutto  contemporanea. 

Egli  è  però  da  notare  come  debba  effettivamente  sembrare  strano 
che  possa  spiegare  una  qualsiasi  azione  che  abbia  carattere  di  attività 
una  mescolanza  di  sostanze  che  devono  ritenersi  come  antagoniste  fra 
di  loro,  per  le  quali  dovremmo  ammettere  una  reciproca  neutralizza- 
zione  portante   ad  un  prodotto   finale  perfettamente  inattivo. 

Né  la  supposizione  può  essere  ritenuta  gratuita  in  quanto  che  Roux 
e  Nocard  (5)  facevano  osservare,  ad  esempio,  che  Tinoculazione  dì  virus 
della  perìpneumonite  dei  bovini  e  di  siero  immune  specifico  non  dà 
nessuna  reazione  è  vero,  ma  non  conferisce  neanche  Timmunìtà  ;  ed 
ed  io  stesso  in  una  piccola  esperienza  eseguita  ho  avuto  dei  risultati 
che  pare  diano  alla  supposizione  ora  avanzata  sostegno  dì  realtà.  Due 
conigli  vennero  iniettati  con  5  cmc.  ciascuno,  per  la  marginede  del- 
rorecchio,  di  brodo -tifo-cultura  sterilizzata  a  60^  C.  e  quindi  dopo  6  giorni 
furono  salassati.  Dì  essi  però  uno  quasi  assieme  alla  iniezione  della 
cultura  aveva  ricevuto  anche  la  iniezione  dì  3  cmc.  di  siero  immune 
specìfico;  ebbene,  provata  il  potere  agglutinante  del  siero  di  sangue  del 
coniglio   trattato    con  sola  cultura  esso  si  mostrò  attivo  fino  a  una  dìlui- 


(1)  Zeitf.  f.  Hygiene,  1898,  voi.  XXIX,  p.  309. 

(2)  Revue  vétérinaire,   1900,  P  giugno. 

(3)  Rei.  d.  epid.  di  peste  a  Kobe  e  Osaka.  Tokio,   1900. 

(4)  Santouquido.  Rei.  al  Cons.  sup.  di  sanità  sui  casi  dì  peste  bub. 
a  NapoU  nel  1901, 

(5)  Le  microbe  de  la  péripneumonie.  Paris,   1900. 
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zione  di  1 :  250,  l'altro  invece  anche  usato  in  una  diluizione*  di  1 :  25 
dette  risultato  negativo. 

Il  Beiranowych  (l),  però,  faceva  già  prima  notare  come  fatti  di  tal 
genere  nel  caso  delle  siero-vaccinazioni  pur  essendo  possibili  potevano 
essere  eliminati  bene  stabilendo  le  proporzioni  delle  rispettive  quantità 
del  siero  e  del  vaccino  da  adoperare  e  afifermava  «  che  rattitudine  di 
elaborare  Timmunità  attiva  e  la  durata  di  essa  sono  in  ragione  inversa  della 
quantità  di  siero  iniettata  prima  della  inoculazione  dei  bacilli  ».  A  questa 
legge  di  proporzionalità,  nel  caso  della  peste  bovina,  —  dopo  che  KoUe 
a  Turner  (/.  e.)  già  avevano  fatto  notare  che  Fuso  del  siero  e  del  vini? 
deve  essere  bilanciato  in  modo  da  avere  una  reazione  neU'anizn^e  vac- 
cinato senza  la  quale  lo  stato  inunune  non  òi  raggiunge  —  si  sottoBcrìcono 
Mommo,  Martoglio  e  Adani  (2^  i  quali  riconoscono  la  necessità  di  una  o^ta 
proporzione  tra  virus  e  siero  suggerendo  di  adoperare  come  dosi  utili  40  cmc. 
di  siero  immune  di  fronte  a  cmc.  0.  4  di  virus  di  bue  che  è  più  attivo^  e 
solo  10  cmc.  di  siero  di  fronte  a  cmc.  0.  4  di  virus  di  pecora,  che  è  nìeno 
attivo  del  precedente. 

Inoltre  ora  è  qualche  anno  anche  Pfeiffer  e  Friedberger  (3)  in  uno 
studio  relativo  al  concetto  della  virulenza  dei  germi,  fra  l'altoo  sperì- 
nfentalmente  osservavano  che  razione  immunizzante  di  Yim  ^^  P^' 
.  tina  di  agar-cultura  di  vibrione  del  colera  era  ancora  perme<<8a  quando 
•  questi  germi  venivano  iniettati  assieme  a  0.  005  cmc.  di  siero  immune  spe- 
cifico, ma  veniva  del  tutto  ostacolata  queuido  la  quantità  di  siero  si  fa- 
ceva salire  a  0. 1-0.  5  cmc.  Scu^bbe  quindi  evidente,  secondo  Besredka*  che 
r eccesso  di  siero  immune,  nel  caso  delle  vaccinazioni  simultanee,  può  por- 
tare alla  conseguenza  che  i  microbi  assiemo  ad  esso  iniettati  attraversino 
l'organismo  animale  senza  che  questi  ne  conservi  il  più  piccolo  rìoordo. 

E  ad  evitare  nel  loro  insieme  questi  inconvenienti,  egli  (4)  suggerisce 
un  metodo  che,  sperimentato  nei  suoi  particolari  per  U  bacillo  della  peste, 
abbozzato  in  linea  generale  per  il  bacillo  del  tifo  e  per  il  vibrione  del 
colera,  dà  effettivamente,  è  bone  dirlo,  dei  risultati  meravigliosi.  Egli 
adopera  come  materiale  vaccinale  delle  masse  bacillari  sensibilizzate,  con 
un  procedimento  che  è  inutile  che  io  ripeta  in  quanto  che  risulterà  da 
quello  che  sto  per  diro  relativamente  a  delle  esperienze  di  vaccinazioni 
col  vaccino  Besredka,  preparato  fedelmente  con  le  norme  da  lui  indicate. 

Dieci  culture  di  tifo  su  agar  solidificato  a  becco  di  clarino,  culture 
di  24  ore,  vengono  emulsionate  in  circa  40  cmc.  di  soluzione  fiaiolo- 
logica  di  cloruro  sodico,  e  versate  quindi  dolcemente  in  una  grossa 
provetta  nella  quale  in  precedenza  erano  stati  introdotti  20  omo.  di  siero- 
tifo  (5).  Il  siero  aveva  un  potere  agglutinante  di  1 :  3500,  e  remulsione  dei 


{!)  Arch.  d.  scienoes  biolog.,  voi.  VT,  f.  3,   1898. 
{2)  Questi  Annali,   1904,  p.  295. 

(3)  Berliner  klin.  Wochens.,   1902,  p.  585. 

(4)  Bbsredka.  Ann.  de  Tlnst.  Pasteur,  1902,  p.  918. 

(5)  Questo  siero  è  stato  ottenuto  da  una  capra  immunizzata  col  fil' 
trato  di  essudato  peritonale  di  cavie  infette  col  bacillo  di  Eberth. 
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batteri  rimaneva  nella  provetta  al  disopra  di  esso  in  uno  strato  di- 
stinto. Siero  ed  emulsione,  cosi  in  contatto  per  i  loro  strati  terminali, 
venivano  lasciati  al  termostato  a  37^  per  24  ore  di  sonito,  trascorso 
il  quale  tempo  grosse  masse  batteriche  erano  —  per  l'avvenuto  agglu- 
tinamento —  precipitate  al  fondo  della*  provetta.  Il  liquido  soprastante 
era  accoratamente  decantato,  e  il  deposito  stemperato  ogni  volta  in 
nuova  soluzione  fisiologica  veniva  centrifugato  per  due,  tre  volte  di 
acuito  allo  scopo  di  eliminare  ogni  più  piccola  traccia  di  siero..  I  corpi 
batterici  cosi  lavati,  furono  stemperati  in  soluzione  fisiologica  di  clo- 
ruro sodico  e  tenuti  per  un'ora  a  60\  dopo  di  che  erano  pronti  per 
l'uso.  Ora,  quali  sono  gli  effetti  che  s^uono  alla  iniezione  di  questo 
vaccino  n^li  animali? 

Innanzi  tutto  esso  iniettato  alla  dose  di  2  cmc.  sotto-cute  alle 
cavie,  in  una  dose  cioè  quasi^corrispondente  alla  quantità  di  batteri 
contenuti  in  due  patine  di  agar-cultura,  nond  à  luogo  a  nessuna  reazione 
né  locale,  né  generale  :  le  cavie  tenute  in  osservazione  per  2-3  giorni 
di  seguito  non  mostrano  sul  posto  della  iniezione  nessuna  traccia  del 
trattamento  subito,  e  la  temperatura  rettale  non  ha  mai  sorpassato  i 
3^  2  -  SS"",  5  mantenendosi  quindi  in  limiti  pressoché  normali.  Una 
cavia  invece  iniettata  sotto-cute  con  una  sola  cultura  su  agar  di  24  ore 
dello  stesso  campione  di  tifo  servito  alla  preparazione  del  vaccino 
Besredka,  già  dopo  24  ore,  oltre  ad  una  cospicua  elevazione  di  tem- 
peratura (40^.  3),  mostra  forte  edema  al  punto  di  inoculazione,  edema 
che  più  tardi  si  risolve  con  la  formazione  di  un  piccolo  ascesso  e  ul- 
cerazione della  cute.  Evidentemente  le  cellule  batteriche  fissando  l'an- 
ticorpo  specìfico  contenuto  nel  siero  immune  con  cui  sono  state  tenute 
a  contatto,  al  modo  stesso  con  cui  dei  fiocchi  di  fibrina  impregnati  di 
etUerokinasi  (1)  vengono  disciolti  da  una  soluzione  di  tripsina  là  dove 
invece  rimangono  insoluti  dei  fiòcchi  della  stessa  fibrina  non  messi  a 
contatto  in  precedenza  con  questo  importante  fermento  del  tubo  inte- 
stinale (2),  le  cellule  batteriche,  dico,  cosi  sensibilizzate,  inglobate  e  age- 
volmente digerite  dai  fagociti,  mancano  di  produrre  quella  azione  locale 
necrotica  che  invece  rimanendo  a  lungo  inassorbiti  in  situ  producono 
sui  tessuti  circostanti,  con  quella  proteina  altamente  necrotizzante  nel 
loro  corpo  contenuta  che  è  la  nucleina,  gli  altri  batteri,  per  quanto  in 
quantità  minore  introdotti  sotto-cute  senza  essere  stati  in  precedenza 
sensibilizzati.  Sotto  l'azione  della  sostanza  intermediaria,  le  favorite  con- 
dizioni di  digestione  intra-cellulare  dei  corpi  batterici  (Metchnikoff)  de- 


(1)  Deubzbkne.   Ann.  de  l'Inst. Pasteur,  1901. 

(2)  CHÌPOWAI.NIKOFF.  Fisiologia  del  succo  itUestinale.  Pietroburgo,  1B09. 
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vono  indurre  una  rapida  e  profonda  modificaaione  della  nucleina  batte- 
rica relativa,  in  quanto  che  è  possibile  constatare  se  non  la  scomparsa 
certo  una  profonda  attenuazione  d^li  effetti  della  leucolisi  che  le  or- 
dinarie culture  morte,  col  suo  intervento,  sogliono  produrre.  Diiattise 
a  due  conigli,  come  io  ho  fatto,  si  iniettano  nelle  vene  a  ciascuno 
quattro  culture  uccise  di  bacillo  del  tifo,  se  si  è  avuto  cura  di  sensi- 
bilizzare in  precedenza  i  corpi  dei  germi  in  uno  dei  due  conigli  iniet- 
tati, il  giorno  appresso  iniettando  nel  circolo  sanguigno  ai  due  animali 
nucleina  di  blastomiceti,  il  coniglio  trattato  con  culture  sensibilizzate 
muore  con  un  impiego  di  5  cg.  di  questa  nucleina,  mentre  ne  bastano 
solo  3  cg.  per  uccidere  il  coniglio  ipiettato  con  culture  non  sensibiliz- 
zate. Ora,  tenendo  conto  che,  come  ho  in  altra  occasione  dimostrato, 
tutte  le  nucleine  batteriche  e  con  esse  anche  quelle  dei  blastomiceti 
spiegano  azione  mortale  sull'organismo^  animale  per  disfacimento  di 
leucociti,  liberazione  di  plasmasi  e  conseguente  coagulazione  intrava- 
scolare  del  sangue,  data  ancora  la  constatazione  eseguita  che  la  nucleina 
ha  potere  cumulativo,  poiché  ad  uccidere  un  conigUo  già  prima  ino- 
culato con  culture  sensibilizzate  è  necessaria  una  quantità  maggiore 
di  nucleina  di  quella  necessaria  ad  uccidere  un  altro  conigUo  iniettato 
come  il  precedente  con  la  stessa  quantità  di  culture  non  sensibilizzate, 
ne  risulta  necessaria  la  conseguenza  che  nel  primo  caso  la  rapida 
digestione  dei  corpi  batterici  denatura  la  nucleina  in  essa  contenuta 
privandola  di  quel  potere  leucolitico  che  costituisce  il  fondamento  della 
sua  azione  nociva. 

Altra  proprietà  essenziale  del  vaccino  Besredka  è  di  evitare  quello 
stato  di  ipersensibilità  vaccinale  che  si  manifesta  negli  animali  vacci- 
nati durante  il  tempo  di  reazione,  e  data  l'importanza  di  questo  fat- 
tore nel  giudizio  di  valore  dei  vari  metodi  di  immunizzazione  attiva 
artificiale  non  mi  pare  un  fuor  d'opera  l'esporre  come  un  tale  fatto 
possa  venire  spiegato. 

L'Ehrlich  ammette  liberi  in  circolo  nell* organismo  animale  una  quan- 
tità di  corpi  haUerio-trapici  o  di  parziali-corpi-immuni  i  quali  si  distacche- 
rebbero dagli  elementi  cellulari  dell'orgamsmo  stesso  sotto  l'azione  della 
maggiore  o  minore  attività  del  ricambio  materiale,  e  sarebbero  dotati  di 
specifìca  affinità  verso  le  più  svariate  forme  cellulari  batteriche.  Tra  essi 
si  troverebbero  —  nel  caso  nostro  —  anche  dei  corpi  tifo-tropici,  i  quali, 
pervenuta  una  certa  quantità  di  bacilli  del  tifo  nell'organismo,  si  fissano 
ad  essi,  li  mettono  nell'ambito  di  azione  della  citasi,  e  ne  inducono  la  di- 
struzione, ehminando  in  tal  modo  —  qualora  il  loro  numero  non  è  ecces- 
sivo —  il  pericolo  di  una  infezione  (immunità  fondamentale  di  Ehrlich^ 
Per  tale  fatto  però,  mentre  da  un  canto  F  organismo  ipercompensa  con 
uiia  nuova  e  più  rigogliosa  emissione   il    numero  delle   sostanze    batterio- 
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tropiche  impegnate,  ciò  che  costituisce  quella  teoria  con  frase  scientifica- 
mente poetica  detta  da  Ehrlich  «  del  flusso  e  riflusso  e  della  marea  mon- 
tante della  immunità  »,  daU^altro  lato  vi  sarebbe  per  esso  un  certo  periodo 
di  tempo  —  proprio  quello  che  intercede  f^  la  fissazione  dei  corpi  im- 
muni, parziali  ai  batteri,  o  ai  loro  prodotti  specifici  e  la  messa  in  libertà 
di  nuovi  corpi  immuni  —  durante  il  quale  con  la  diminuita  quantità  di 
questi  corpi  specifici  l'organismo  si  trova  ad  avere  diminuita  per  quanto 
temporaneamente  la  sua  provvista  in  atto  di  mez^i  di  lotta,  e  se  una 
nuova  invasione  di  genni  interviene  in  questo  periodo  di  tempo  T animale 
vaccinato  si  troverà  di  fronte  ad  essi  più  sprovvisto  e  perciò  meno  forte 
di  un  animale  nuovo  che  possiede  ancora  liberi  i  suoi  corpi  batt-erio- 
tropici;  il  primo  sarà  più  sensibile  alla  infezione  che  non  il  secondo. 

E*  vero,  però,  che  questi  corpi  immuni,  questi  fissatori  si  trovano 
liberi  in  circolo?  Bordet  (1)  mescolando  due  sieri  nuovi  provenienti  da 
specie  animali  differenti,  ha  potuto  constatare  qualche  volta  la  presenza  di 
fissatore  in  uno  di  essi,  in  quanto  che  vedeva  come,  ad  esempio,  il  vibrione 
del  colera  il  qua^  non  è  distrutto  óéA  siero  di  cavallo  e  da  quello  di  cav^a 
adoperato  partitamente,  è  invece  trasformato  in  granuli  allorché  lo  si  sotto- 
pone all'azione  combinata  di  questi  due  sieri;  e  Moxter  (2)  inattivando  un 
siero  normale  al  calore  e  poi  addizionandolo  di  qualche  goccia  di  essudato 
peritoneale  di  oavia  osservava  anche  lui  la  trasformazione  in  granuli  del 
vibrione  del  colera  sottoposto  alla  influenza  di  questa  miscela. 

Metchnikoff  (3)*propenderebbe  piuttosto  ad  ammettere  che  il  fissatore 
come  la  citasi  non  si  trovi  libero  in  circolo,  ma  sia  un  costituente  intra- 
cellulare dei  fagociti  degli  animali  nuovi;  il  fatto  però  che  Tiniezione  di 
bacilli  del  tifo  sensibilizzati  sopprime  il  periodo  di  ipersensibilità  vaccinale 
depone  a  favore  della  teoria  di  Ehrlich  e  con  essa  si  presta  ad  essere 
facilmente  spigato. 

Introducendo  difatti  nell'organismo  animale  dei  bacilli  trattati  col' 
procedimento  di  Besredka,  noi  veniamo  ad  introdurvi  dei  germi  i  cui 
recettori  cellulari  sono  già  stati  in  precedenza  saturati  col  loro  fissatore 
affine,  cosicché  una  volta  che  essi  sono  giunti  in  circola  si  trovano  in  con- 
dizione di  non  poter  più  fissare  nuove  sostanze  batterio-tropiche;  queste, 
dirò  cosi,  rimangono  neiranimcde  vaccinato  nella  stessa  qucmtità  in  cui 
esse  si  trovavano  già  prima  dell'arrivo  della  massa  batterica  vaccinante, 
e  mentre  questi  spiegano  la  loro  azione  eccitando  gli  elementi  cellulari  alla 
iperprodu^one  di  corpi  immuni,  restano  le  prime  sul  campo,  nella  loro 
interezza,  pronte  a  spiegare  per  conto  loro  quella  azione  difensiva  ad 
esse  normale  ove  in  questo  periodo'  di  tempo  una  specifica  infezione  fosse 
per  sopraggiungere. 

L'asserzione,  poi,  di  Besredka  che  il  suo  vaccino*  non  dà  luogo  a 
nessun  perìodo  di  ipersensibilità  dell'animale  verso  la  corrispondente  in- 
fezione, è   dimostrata   esatta  oltre   che  dalle  sue,  anche  dalle  seguenti 


(1)  An.  d.  l'Inst.  Pasteur,  1899«  pag,   295. 

(2)  Central,  f.   Bakter.,  voi.  XXVI,  a.   1899,  p.  344. 

(3)  UlmmuniUd.  les^mal  infect.  Paris,  1901,  p.  213. 
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esperienze.  Due  cavie  sono  state  iniettate  nel  cavo  peritoneale  con', 
della  D.  M.  L..  di  brodo-cultiij a  di  tifo,  e  contemporaneam^ite  una  di 
esse  riceve  sotto-cute  la  iniezione  di  una  cultura,  l'altra  la  iniezione  di 
due  culture  di  tifo  su  agar  uccise  e  sensibilizzate.  Le  due  cavie  sono 
sopravvissute,  mentre  due  altre  cavie  inoculate  nello  stesso  modo  exon 
le  medesime  quantità  di  culture,  non  sensibilizzate  però,  seme  morte 
per  setticemia  tifica  vi  meno  di  24  ore. 

L'esito  della  esperienza  è  per  se  stesso,  riguardo  all'intento  con  coi 
essa  era  fatta,  dimostrativo;  bisognava  però  suffragarla  con  la  dimo- 
strazione —  importante  per  la  pratica  delle  vaccinazioni  —  se  cioè  la 
dose  di  cultura  sensibilizzata  dimostratasi  incapace  a  spiegare  una  ma- 
nifesta azione  predisponente  alla  infezione,  fosse  poi  una  dose  utilmente 
vaccinante. 

Ma  la  s^uente  esperienza  istituita  a  scopo  di  stabilire  un  controllo 
di  efficaoia  del  vaccino  Besredka,  dà  alla  esperienza  precedente  questo 
appoggio  necessario:  —  Sei  cavie  sono  state  iniettate  sotto-cute  con 
quantità  diverse  di  culture  sensibilizzate  ed  emulsionate  in  aoluziane 
fisiologica,  e  24  ore  dopo,  constatata  l'assenza  di  qualsiasi  traccia  di 
reazione-  locale  e  generale,  tutte  vengono  infettate  assieme  ad  un  con- 
trollo con  iniezioni  nel  cavo  peritoneale  di  una  quantità  mortale  di 
brodo-cultura.  L'esperienza  è  proceduta  nella  seguente  maniera: 
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Con  i  quali  risultati,  mentre  si  viene  da  un  lato  a  conferma^re  la  * 
asseizione  di  Besredka,  che,  cioè,  col  suo  vaccino  lo  stato  immune  si 
stabilisce  già  infra  le  24  ore  successive  alla  sua  iniezione,  dall'altro, 
richiamandosi  all'esito  avuto  dalla  precedente  esperienza,  ci  mette  in 
grado  di  affermare  che  una  quantità  di  questo  vaccino  anche  superiore 
alla  dose  minima  immunizzante  noU  abbassa  i  poteri  di  resistenza  del- 
Tanimale  da  esperimento  permettendo  ad  esso  di  vincere  l'azione  dei 
germi  infettanti  iniettati  in  quantità  per  se  stessa  non  mortale,  nel 
modo  stesso  in  cui  l'avrebbe  vinta  se  il  vaccino  non  fosse  stato 
iniettato. 

E  da  questo  punto  di  vista  non  mi  è  parso  inutile  ag^ungere  alle 
precedenti  una  nuova  esperienza,  condotta  nel  modo  seguente.  Tre  cavie 
sono  state  iniettate  softo-cute  con  2  cmc.  di  vaccino,  e  quindi  una 
aabito  dopo,  un'altra  dopo  6  ore,  una  terza  dopo  10  ofe  sono  state 
iniettate  per  via  intraperitoneale  con  la  semphce  dosa  minima  letale  di 
brodo-coltura.  Contemxx)raneamente  a  ciascuna  di  queste  tre  cavi^  altre 
tre  nuove  di  controllo  furono  infettate  con  la  stessa  dose  di  cultura, 
ciò  che  mi  permise  di  notare  come  nessuna  delle  cavie  vaccinate  sia 
premorta  al  rispettivo  controllo;  l'ultima  di  esse,  anzi,  dopo  aver  avuto 
segni  manifesti  di  sofferenza,  sT  è  salvata. 

Quanto  dui^  l'immunità  cosi  conferita?  Quattro  cavie  iniettate 
sotto-cute  con  3  cmc.  di  vaccino  ciascuna,  dopo  uno,  due,  tre,  quattro 
mesi  dalla  avvenuta  vaccinazione  sono  state  infettate  per  Ut  via  peri- 
toneale con  una  volta  e  mezza  la  dose  minima  letale  di  brodo-cultura: 
e  mentre  i  rispettivi  controlli  sono  morti  infra  le  24  ore,  tutte  le  cavie 
vaccinate  si  sono  salvate,  cosa  che  permette  di  affermare  che  lo  stato 
immune  conferito  alla  cavia  da  mia  iniezione  di  3  cmc.  di  vaccino 
Besredka  (1  ^  cultura  su  agar)  si  mantiene  per  un  perìodo  di  tempo 
che  va  oltre  i  quattro  mesi. 

Avrei  potuto  a  questo  punto,  assodata  l'indiscutibile  efficacia  del 
vaccino  in  esame,  chiudere  questa  parte  delle  mie  esperienze;  ma  poiché 
dal  lavoro  di  Besredka  appare  come  ^li  non  abbia  eseguito  indagini 
per  constatare  se  e  in  che  proporzioni  dopo  la  iniezione  del  vaccino 
antitifico  e  anticoleroso,  nel  sangue  dell'animale  vaccinato  compariscono 
specifiche  sostanze  immunizzanti,  cosi  ho  proceduto  a  studiare  il  potere 
preventivo  e  battericida  eventualmente  acquistato  dal  siero  di  sangue 
di  animali  trattati  con'  la  iniezione  di  una  dose  riconosciuta  efficace  di 
vaccino. 

Riferirò  a  questo  riguardo  quanto  ho  potuto  osservare  col  siero  di 
una  cavia  iniettata  sotto-cute  con  3  cmc.  di  vaccino  e  svenata  il  giorno 
appresso. 
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Quattro  cavie  furono  iniettate  nel  cavo  peritoneale  ognuna  con  una 
dose  flicurament-e  mortale  di  brodo-tìfo-cultura  addizionata  rispettivamente 
di  quantità  decrescenti  di  questo  siero  da  0.1  a  0.001  di  cmc;  un  con- 
trollo fu  inoculato  con  la  sola  brodo-cultura,  e  la  esperienza  ebbe  Teeito 
seguente: 

*  Tabella  -XXXII. 
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Però  eseguito  in  tal  modo  il  metodo  di  Pfeiffer  per  la  ricerca  del 
potere  battericida  di  un  siero  supposto  immune,  quando  manca  la  prova 
di  controllo,  quando  cioè  non  si  è  sperimentato  se  —  come  nel  caso 
nostro  —  il  siero  in  esame  provoca  la  batteriolisi  al  titolo  cui  è  stato 
impiegato  solo  sul  bacillo  del  tifo  e  non  su  altri  germi,  potrebbe  anche 
nascere  il  sospetto  che  la  sua  x^onstatata  attività  fosse  in  funzione  più 
dell'eventuale  aumento  di  citasi,  e  meno  dell'aumento  della  sostanza 
fissatrice. 

Ora  è  qualche  anno,  difatti.  Enea  (1)  servendosi  di  iniezioni  in  dosi 
varie  nei  conigli  di  nucleina  di  b.  del  tifo  e  di  b.  sottile,  vedeva  sotto 
l'azione  di  questa  sostanza  aumentare  considerevolmente  il  potere  batt^ 
ricida  in  vitro  del  siero  di  sangue  degli  animali  trattati  senza  che  perciò 
a  tale  fatto  potesse  attribuirsi  carattere  alcuno  di  specificità. 

*Del  quale  carattere  solo  allora  potremo  essere  sicuri  quando  della 
esistenza  in  esso  di  una  cospicua  quantità  di  sensibilizzatrice  si  è  avuta 


(1)   Riforma  medica,  1903,  n.   i7. 
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la  dimostrazione  indiscutibile.  Il  metodo  fin'ora  in  uso  a  questo  pro- 
posito è  quello  di  Bordet  e  €rengou^(l)  fondato  sulle  conoscenze  che 
noi  abbiamo  in  rapporto  all'azione  dei  sieri  emolitici,  e  di  questo  me- 
todo cCTimgltMic»  rimpie»go  a  scopo  diagnostico,  nei  casi  dubbi,  Widal  e 
Le-Sourd  (2).  Esso  però  per  qiaqrto  é  preciso  altrettanto  è  complicato, 
mentre  di  più  facile  applicazione,  ^  per  gli  studi  sulla  battenolìsì,  più 
diretto  allo  scopo,  è  quello  di  recente  adoperato  da  Stem  e  Korte  (3) 
col  quale  si  rende  possibile,  in  vista  della  ricerca  della  sensibilizzatrice, 
non  solo  una  analisi  biologica  qualitativa,  ma  .anche  e  sopratutto  una 
vera  analisi  quantitativa.  Io  ho  apphcato  questo  metodo  allo  studio 
del  potere  batterìcida^^pecifico  del  siero  di  cavia  che  era  già  stato  in 
precedenza,  per  come  ora  ho  esposto,  provato  col  metodo  di  Pfeiffer, 
e  ho  proceduto  —  seguendo  i  dettami  dei  due  autori  ricordati  —  nel 
modo  seguente: 

Fatte  successive  diluizioni  del  aiero  in  esame  in  soluzione  fìsiologica, 
diluizioni  spinte  da  1 :  1,000  a  1 :  5,000,000,  introdotto  un  centimetro 
cubico  di  ognuna  di  queste  diluizioni  in  altrettante  provette,  queste  ven- 
gono per  un'ora  mantenute  a  60^  a  bagno-maria  e  dopo  raffreddamento 
si  addiziona  al  hquido  esistente  in  ogni  pro\(etta  0.5  cmc.  di  una  dilui- 
zione al  decimo  di  siero  fresco  normale  di  coniglio  in  soluzione  fisiolo- 
gica, e  0 . 1  cmc.  di  una  diluizione  ed  titolo  di  1  :  5,000  in  soluzione  fisio- 
logica di  una  brodo-cultura  di  tifo  di  24  ore  (4).  la  mescolanza  viene 
lasciata  in  termostato  a3  7°  per  4  ore,  dopo  di  che  si  versa  in  ogni  provetta 
circa  10  cmc.  di  agar-nutritivo  fuso  e  mantenuto  a  45<^,  si  agita,  e  si 
versa  in  scatole  di  Petri. 

In  pari  tempo  si  allestiscono  due  scatole  di  controllo,  di  cui  una 
(controllo  I)  contiene  stemperato  nelFagar  Vio  ài  cmc.  della  diluizione 
della  cultura  adoperata,  l'altra  (controllo  II)  contiene  la  mescolanza  di 
tale  qu€kntità  di  cultura  e  di  Vi  cmc.  della  diluizione  di  siero  fresco 
impiegato  per  la  reattivazione,  mescolanza  stemperata  anch'essa  nel- 
l'agar  come  tutte  le  precedenti,  assieme  alle  quaU  viene  per  48  ore  man- 
tenuta al  termostato  a  37°.  Trascorso  questo  tempo  l'azione  battericida 
spiegata  dal  siero  viene  rilevata  a  colpo  d'occhio  dal  paragone  che  si 
fa  tra  la  quantità  di  colonie  sviluppatesi  nella  scatola  denominata  «  con- 
trollo I  »  e  quell^  sviluppatesi  nelle  scatole  allestite  con  batteri,  siero  in 
esame  inattivato  a  60°  e  siero  fresco;  e  il  paragone  fra  la  quantità  di 
colonie  sviipppatesi  in  queste  scatole  e  quelle  sviluppatesi  nella  scatola  con 
cultura  e  solo  siero  fresco  (controllo  II)  ci   permette   di  valutare  e  distin- 


(1)  An.  de  l'Inst.  Pasteur,  1901,  p.  289. 

(2)  Soc.  méd.  des  Hòpitaux,  14  giugno  1901. 

(3)  Beri.  klin.  Wochens.,  1901. 

(4)  GU  autori  adoperano  ^  cmc.  di  questa  diluizione;  ma  il  numero 
enorme  di  batteri  che  con  tale  quantità  di  hquido  vengono  impiegati, 
ostacolano  la  efficacia  del  paragone  fra  le  diverse  scatole  di  Petri. 
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guere  la  diminuzione  del  numero  dei  batteri  dovuto  allcT  semplice  citasi 
del  siero  fresco  da  quella  dovuta  alla  azione  combinata  di  questa  citasi 
e  della  sensibilizzatrice  —  se  c'è  — ^el  siero  in  esame,  sensibilizzatrice  di 
cui  quanto  più  grande  è  la  quantità  tanto  più  elevato  sarà  il  titolo 
della  diluizione  del  siero  immune  col  quale  si  avrà  potuto  constatare 
una  evidente  diminuzione  nel  numero  delle  colonie. 


Ck>si   procedendo,    dalla   esperienza   eseguita   ho  avuto  i   seguenti 
risultati. 

Tabella  XXXIII. 


Titolo  della  diluizione 

dol 

«iero  di  cavia  esaminato 

(l  cmc.) 


Quantità 

di 

siero 

di  ooniglio 

normale 

(diluisione 

1:10) 

Cmc* 


Quantità 
di 

cultura 
adoperata 
(diluizione 

1 : 5,000) 

Cmc. 


Sviluppo  di  colonie  nelle  scatole 
dopo  48  ore  di  incubasione 


Siero  immune 
-f-  siero  fresco 
+  cultura 


Siero  fresco 
4'  cultura 


Cultura 
sola 


1 
1 
1 
1 
1 
1 
1 
1 
1 
1 
1 
1 


1,000  .  .  . 

5,000  .  .  . 

10,000  .  .  . 

25,000  .  •  . 

50,000  .  .  . 

100,000  .  .  . 

150,000  .  .  . 

300,000  .  .  . 

500,000  ... 

1,000,000  .  .  . 

2,000,000  .  .  • 

5,000,000  .  .  . 


0.5 


0.1 


+  -f  + 
4-  +  + 


+  +  + 

+  +  + 

+  +  + 

+  +  + 


+  +  + 


+  +  -f 


viluppo. 


NB,  Il  segno  —  indica  Tassenza  totale  di 

>  +  »       lo  sviluppo  di  poche  colonie. 

>  +4-         >       lo  sviluppo  di  molte  colonie. 

»         4*  +  +    »       lo  sviluppo  di  una  quantità  innumerevole  di  colonie. 


Possiamo  quindi  dire,  in  base  a  questi  risultati,  che  con  La  ime- 
2done  del  vaccino  Besredka  si  eccita  l'organismo  della  cavia  vaccinata 
alla  iperproduzione  di  ambooettori  —  carattere  essenziale  di  specifi- 
cità —  ai  quali  si  deve,  da  un   lato,  il  manifestatosi  cospicuo  potere 
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battericida  del  siero  (1:  100,000  —  1:  300,000),  e  con  la  cui  presenza 
In  eccesso,  causa  della  deviazione  del  complemento,  potremmo  spiegarci, 
secondo  dicono  Neisser  e  Wechsberg  (1)  quel  fenomeno  paradosso  da 
essi  per  i  primi  notato,  e  nel  caso  ora  in  esame  intervenuto,  per  il 
quale  si  scorgono  più  batteriolitìcamente  attive  le  medie  diluizioni  e 
non  le  forti  né  le  deboK  diluizioni  del  siero. 

Una  ultima  esperienza  \lo  quindi  eseguito  relativa  al  potere  pro- 
filattico di  questo  siero.  A  tale  scopo  quattro  cavie  furono  iniettate 
sottocute  con  dosi  di  siero  progressivamente  decrescenti  da  0.5 
a  0.01  cmc,  e  il  giorno  appresso  vennero  infettate  per  via  intraperi- 
toneale  con  una  dose  mortale  di  brodo-cultura;  Tesito  avuto  dalla 
esperienza  è  stato   il  seguente: 


Tabella  XXXIV. 


•> 

• 
Peso 

delle  cavie 

Quantità 

di 

siero 

iniettato 

Cmc. 

Quantità 

di 

cultura 

inlettau 

dopo  24  ore 

Cnic. 

Esito 

QfMrrasioni 

1*  cavia  .   .   . 

1      .     , 

0,5 

0.  45  % 

■ 

La  dose  minima  letalo 
della  brodo-cultura  adope- 

2- .   .  . .]    1 

3*     .     .   .  /,       o 

1         o 

0.1 

id. 

rata  era  uguale  a  cmc. 
0.  35  %. 

O.05 

• 

id. 

4(r) 

\             ^^ 

4»     ■      .    .    .1        § 

0.01 

id. 

+ 

• 

S 

5'      1  («ootrollo)                       • 

•• 

id. 

+ 

• 

In  conseguenza  di  ciò  si  pu^  dire  che  l'impiego,  in  dose  opportuna, 
delle  culture  sensibilizzate  col  metodo  Besredka,  immimizza  le  cavie 
contro  l'infezione  tifd^,  e  conferisce  al  loro  siero  di  sangu^  specifiche 
proprietà  battericicle  e  profilattiche. 


(1)  MUnch.  medie.  "VVochenschrift,  1901. 
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III.  —  RIEPILOGO  E  CONCLUSIONI  GENERALI. 

>  • 

Giunto  cosi  al  termine  di  queste  osservazioni  sperimentali,  cercherò 
di  ritornare  brevemente  sul  cammino  percorso  per  dedurne  quelle 
conseguenze  che,  per  la  pratica  della  profilassi  del  *  tifo  addominale, 
sembnuio  di  maggiore  importanza. 

Cosi  dirò  come  data  l'importanza  del  contagio  e  la  molteplicità 
dei  mezzi  di  trasmissione  di  questa  perniciosa  malattia,  non  si  può 
scindere  in  una  utile  lotta  contro  il  diffondersi  di  essa  l'impiego  delle 
ordinarie  misure  di  igiene  generale  dall'uso  di  una  profilassi  specifica, 
la  quale  si  rende  sopratutto  indispensabile  là  dove,  come  per  le  popo- 
lazioni rurali  e  gli  eserciti  in  campo,  l'applicazione  delle  buone  norme 
dell'igiene  è  destinata  a  rimanere  un  pio  desiderio.  La  dimostrata  effi- 
cacia delle  vaccinazioni  antitifiche  nell'uomo  ò  spinta  considerevole  a 
migUorame  gli  effetti  col  migliorare  i  metodi  e  la  qualità  del  mate- 
riale  da  adoperare,  miglioramenti  però  che  male  si  potrebbero  giudi- 
care dalle  proprietà  che  con  l'uno  o  l'altro  metodo  vengono  conferite 
al  siero  di  sangue  dei  vaccinati.  Il  fondarsi  sulla  sempUoe  constatazione 
del  potere  battericida  del  siero  non  può  essere  ritenuta  ragione  suffi- 
ciente per  ammettere  che  questo  stato  immune  sia  stato  raggiunto, 
quando  tale  constatazione  è  fatta  direttamente  col  sangue  dell'uomo 
o  dell'animale  trattato,  in  quanto  che  per  esso  noi  non  poliamo  di* 
scemere  la  parte  che  nel  fenomeno  spetta*  all'aumento  della  citasi  — 
che  si  può  ottenere  senza  bisogno  di  un  trattamento  specifico  —  da 
quella  che  spetta  all'aumento  della  sensibilizzatrice.  Che,  difatti,  ser- 
vendoci dell'esame  del  potere  battericida  del  siero  di  sangue  diretta- 
mente noi  potremmo,  come  nel  caso  in  cui  si  iniettano  4  cmc.  di 
vaccino  dì  Wrìght  in  una  cavia,  dichia'rare  soUdamente  immune  un 
animale  che  non  lo  è,  e  viceversa  a^^mettere  come  non  immunizzati 
animah  che  essenzialmente  lo  sono,  caso  dimostrato  dal  fatto  che  il 
siero  di  sangue  di  una  cavia  sicuramente  vaccinata  con  estratto  di 
Shiga  ha  dato  un  siero  di  cui  Vio  ^i  ^i^^-  ^^^  ^  stato  «apace  di  impedire 
la  morte  di  una  cavia  iniettata  con  una  dose  mortale  di  tifo-cultura 
(metodo  di  Pfeiffer). 

Da  questo  lato  invece,  per  quanto  il  Metchnikoff  sia  di  opinione 
contraria,  pare  che  maggiore  affidamento,  nel  caso  nostro,  potrebbe 
dare  lo  studio  del  potere  preventivo  del  siero,  il  quale,  come  nel  caso 
dell'impilo  del  vaccino  di  Wrigt,  si  è  mostrato  di  maggior  valore 
nella  cavia  iniettata   con  2  cmc.  di  vaccino  e   immunizzata,  di  quello 
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che  non  nella  cavia  iniettata  con  4  cmc.  di  vaccino  e  rimasta  sensibUe 
alla  infezione. 

Data  però  la  via  ora  seguita  per  giudicare  della  efficacia  dei  vari 
mezzi  di  immunizzazione,  io  non  mi  sono  indugiato  su  più  ampie  espe- 
rìesìxe  al  riguardo,  dappoiché,  per  il  compito  assuntomi,  avevo  sotto 
mano  un  mezzo  più  sempUce  e  più  probatorio,  e  precisamente  (Quello 
di  vedere  come  si  comportavano,  di  fronte  alla  infezione,  animali  in 
precedenza  trattati  con  l'uno  o  l'altro  processo  di  immunizzazione. 

Le  esperienze  a  questo  riguardo  eseguite  (1),  le  quali  sono  tanto 
più  concludenti  in  quanto  che  sono  state  tutte  eseguite  sul  medesimo 
genere  di  animali  e  col  medesimo  campione  di  tifo  mantenuto  ad  una 
virulenza  quasi  costante,  mi  portano  a  queste  due  prime  e  sommarie 
conclusioni  : 

P  Si  sono  dimostrati  inefficaci  a  vaccinare  rapidamente  la  cavia  contro 
la  infezione  tifosa,  la  tossina  dei  Werner,  quella  di  Rodet,  Lagriffoul  e 
Walhy  e  VestraUo  di  Brieger  e  Mayer,  Ciò  non  contradice  però  alla  azione 
immunizzante  che  i  rispettivi  autori  hanno  creduto  di  poter  dimo- 
strare come  posseduta  dalle  sostanze  da  essi  adoperate,  in  quanto  che 
tale  azione  —  come  io  stesso  ho  visto  per  la  tossina  di  Rodet  —  si 
può  rendere  manifesta  in  seguito  a  ripetute  iniezioni,  o  potrebbe  ma- 
gari meglio  mettersi  in  evidenza  adoperando,  per  la  preparazione  della 
sostanza  vaccinante  germi  ancora  più  virulenti  (Wassermann)  di  quello 
da  me  adoperato. 

2^  TuUi  gli  altri  materiali  specifici  adoperali  {vedi  V annesso  quadro 

m 

riassuntivo),  in  quantità  maggiore  o  minore,  riescono  a  proteggere  sicu- 
ramente la  cavia  dalla  infezione  tifosa. 

Di  questi  ultimi  già  due  possono  essere  proscritti  dall'impiego 
sull'uomo,  e  dico  precisamente  delle  culture  vive,  siano  esse  attenuate 
o  virulente,  giacché  indipendentemente  da  ogni  altro  disturbo  locale 
e  generale  a  cui  essi  portano,  è  ^sempre  da  mettere  in  prima  linea  il 
grave  pericolo  di  poter  con  esse  trasmettere  all'uomo  quella  infezione 
da  coi  lo  si  vuole  premunire.  Il  carattere  della  resistenza  ai  germi  pa- 
togienì,  difatti,  é  un  carattere  assai  relativo;  e  se  noi  riusciamo  con 
l'afiaticamento  corporeo,  col  digiuno,  coi  «forti  abbassamenti  di  tem- 
peratura, ecc.,  a  rendere  recettivi  ad  una  data  infezione  quegli  animali 
che  pure  ver^o  di  essa,  come  carattere  di  razza,  vengono  ritenuti  in 
genere  naturahnente  immuni,  a  maggior  ragione  é  da  temere  che  una 


(1)  A  fine  di  poter  avere  rapidamente  sott* occhio  i  risultati  di  tutte 
le  esperienze  da*  me  eseguite,  ne  ho  raccolto  e  sinteticamente  esposti  i 
risultati  nella  tab.  XXXV  posta  in  fine  al  lavoro. 
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qualunque  di  queste  cause  deprìmenti   possa,  in  date  circostanze  ak 
bassare  così  profondamente  i  poteri  organici  di  resistenza  di  un  egaeit 
recettivo  al  tifo  come  l'uomo,    da   far  riuscire    infettante  la  ìntrodu 
zione  in  esso  di  germi  che  per  la   loro   quantità,  o  per  la  loro  acata 
virulènza  potrebbero,  i)er  la  maggior  parte  degli  altri  individui,  eaaeR 
ritenuti  come  innocui. 

Resterebbero  quindi  come  utilizzabili  le  culture  morte  e  i  prodotta 
ottenuti  dalle  culture  del  bacillo  del  tifo  (includendo  fra  essi  Vestratto 
lez,  il  di  cui  modo  di  comportarsi  lo  fa  ascrivere  ad  un  posto  speciale 
più  vicino  ai  mezzi  di  immunizzazione  attiva,  anziché  a  quelli  di  immu- 
nizzazione passiva),  i  quali  tutti  però  hanno  già  un  primo  difetto  per 
la  reazione  locale  e  generale  a  cui  essi,  entro  limiti  maggiori  o  minori, 
danno    ugualmente   luogo.    Questa   reazione   locale  che  va  dall*edpiTnA 
forte   seguito   da   ulcerazione   (tossina  di  Chantemesse)  fino  ar 
lieve  che  rapidamente  senza  altra  conseguenza  %  riassorbe  (estrauto  di 
Shiga),    questa   reazione  generale  che  si  manifesta  con  lyia  ipertermia 
di   diversa   intensità  (38^.  2-41^.  2),  si  potrebbero  in  gran  parte  evitare 
con  l'impiego  dell'essudato  peritoneale  filtrato  o  della  nucleo-albumina 
sospesa  in  acqua   scaldata,  o   con  l'uso   dell'estratto   di   Macfadyen  e 
Rowland.  Ma  per  riguardo  al  primo  di  questi  mezzi,  io  devo  fare   no- 
tare  che   spesso  un  gran   numero  di   animali  devono  essere  sacriGLcati 
per  avere  una  quantità   utilizzabile  di    materiale,  in   quanto   che  non 
sempre  le   cavie   infettate   danno  un   abbondante  rendimento  di  essu- 
dato peritoneale,  e  che   la  tossicità  ^di  questo  estratto,  anche  a  parità 
di    tutte   le  condizioni  di  sua   preparazione,  non  è    mai  costante  ed  è 
difficilmente  dosabile,  circostanze  che  circondano  il  vaccino  di  tali 
colta  tecniche  da  renderlo  poco  idoneo  a  un  largo  uso  nella  pratica, 
starebbero  gli  altri  due,  l'estratto  di  Macfadyen  e  la   tifo-nucleo-albu- 
mina  di  cui  a  preparare  il  primo  è  necessario  tutto   un   macchiala  rio 
speciale,  e  alla  preparazione  della  seconda  un   impiego  costoso  dì   ma- 
terialo   nutritivo   e  di   reagenti   (l'alcool  sopratutto).    Ciò   sarebbe    del 
resto  un  difetto  trascurabile  di  fronte  al  vantaggio  che  noi  potrenotmo 
effettivamente  sopprimere  con  l'impiego  della  nucleo-albumina  scalda t^a. 
quella  fase  di  malattia  iniziale  che  è  comune  e  che   si   rimproversa      Sk 
tutti  i  messi  di   immunizzazione    attiva.  Ma  con  ciò  non  le  avrecKftxoo 
tolto  però  Taltro  grave  difetto,  anch'esso  a  tutti  questi  mezzi  coiramAZie* 
di  avere,  cioè,    bisogno  di  un  tempo  più  o   meno  lungo  per  confìenre 
Timmunità,  e  di  spiegare  una  più  o  meno  decisa  azione  predispoK^eastie' 
venm  una    infe^ne   specifica    eventualmente    sopravveniente,  e  «kcUui- 
vante  verso   una  infesione  già  in  atto.  Al    pari  quindi* di  tutti  i^^mcsti 
mezzi  —  nei  quali,  se  in  qualche  caso  queste  due  ultime  dannose  azioiai 
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ririiiL  non  si  sono  dimostrate   all'esperienza,    ciò  può  essere    messo  in  conto 

za  dis'  deUa  dose  di   vaccino   adoperata,   non   sufficientemente   elevata al 

le  k  r,  pari   di   essi,    dico,    la   tifo-nucleo-albumina   deve   cedere    il   passo  al 

la  hr  *  vaccino  di  Besredka  il  quale   mentre   ha,   coi  mezzi  di  immunizzazione 

ìividà^  passiva  comune   il  merito  di  determinare    uno   specifico   stato   immune 
entro  il  breve   termine  di  24  ore,  si  presenta   poi   come  il  migliore  dei 

e  i  pré'  mezzi  di  immunizzazione  attiva  sperimevUati,  per  il  fatto  che  mm  dà  luogo 

si  l'esile'  a  nessuna  recuaione  né  locale  né  generale,    non  spiega  tnione  né  predi- 

itospec&  sponente  né  adiuvante  e  conferisce  agli  animali  una  immunità   che  «li- 

diims^'-  pera,  in  durata,  quella  con  tutti  questi  mezzi  ottenuta. 
fetta  pp" 


tetto  d 

rtennà 
evitar 

Ibumis 
adven 
fare  n 

iheD 
di  t!* 

te  ?^ 
j-'  - 

Là   ' 

'  -i- 


27-A 
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Tabslca  XXX Y. 


Esito 
deUe 

Quantità 

Temperstvi 
rettale  d«Jk  es- 

Materiale adoperato 

eaperienie 
relative 

riconosciuta 

Reasione  locale 

si  ere 

alla  prova 

necessaria 

étX  Bsierisk 

di  efficacia 

iaeaaiw 

Brodo-cultura  viva  e 
virulenta  (D.  M.  L. 
«0.30%). 

positivo 

0.  5-1  cmc. 

Edema  seguito  da  ulcera- 
zione della  cute 

40*^.  s-4r 

Brodo-cultura  viva  at- 
tenuata ^viluppo  a 
40°  per  3  giorni). 

id. 

3-5  omo. 

Id. 

40*-4l*.: 

Vaccino  di  Pfeiffer  e 
Kolle. 

id. 

un'ansa  di  patina 
di  agar  cultura 

Edema  non  seguito  da  aloe* 
razione  della  cute 

40*.  2-4r 

Vaccino  di  Wright  e 
Semple. 

id. 

0.  5-2  cmc. 

Id. 

39^9-40.1 

Tossina    di    Chante- 
messe. 

id. 

2-4  cmc. 

Edema  seguito  da  ulcera- 
zione della  cute 

4©*».8-4:.i 

Tossina  di  Werner^ 

negativo 

•  • 

•  • 

•  • 

Tossina    di  Rodet, 
Lagriffoul  e  Valhy 

il 

• . 

■  • 

a  * 

Essudato   peritoneale 
filtrato. 

positivo 

0. 1-1  cmc.  (?) 

Edema  non  seguito  da  aloe- 
razione  della  cute 

38*.  7.3r.  : 

ro  riassuntivo. 
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tarata 

«  tempo 

Msione» 


Durata 

dallo  stato 

inunniM 


EUto  dalie  eiperianse 

relative 

air  asione 


predisponente 


adinvante 


OiitTvationi 


giorni 


\  giorni 


\  giorni 


id. 


2  mesi 


4  mesi 


D  giorni 


0  giorni 


negntivo 


poiiUvo 
(solo  nel  caso 

però 

in  cai  la  dose 

di  vaccino 

iniettirta 

è 

portata  a  4  cmc) 


a  • 


negativo 


negativo 


negativo 


II  titolo  del  potere  battericidi  del  siero  di 
sangue  di  una  cavia  immunizzata  con 
questo  vaccino  è  di  1 :  300;  il  titolo  del 
potere  preventivo  si  eleva  invece  fino  a 
1 : 3,000. 


Elevando  la  dose  di  vaccino  da  2  a  4  cmc. 
la  cavia  soccombe  alla  iniezione  infettante. 
Il  siero  di  sangue  di  una  cavia  iniettata 
con  1  cmc.  di  vaccino  ha  un  potere  bat- 
tericida che  si  eleva  fino  ad  un  titolo  di 
1:600;  quello  di  una  cavia  iniettata  con 
4  cmc.  di  vaccino  va  fino  ad  un  titolo  di 
1 : 3,000.  Il  potere  profilattico  dei  due 
sieri  raggiunge  per  il  nrimo  un  titolo  di 
1 : 3,000,  per  il  secondo  un  titolo  infe- 
riore a  1 :  600. 


Gli  animali  trattati  con  questa  tossina  resi- 
stono alla  infezione  se  la  tossina  è  iniet- 
tata nel  peritoneo,  o  se  si  fanno  di  essa 
due  iniezioni  successive. 

Le  quantità  utili  vaccinanti  di  filtrato  sono 
poco  esattamente  ponderabili. 


Istituto  d'Igiene  sperimbntalb  dblla  B.  Università  di  Boma 


Sui  fenomeno  della  afffflutinazione 
spontanea  di  alcuni  batteri  nelle 
soluzioni  saline 

per  il  dottor  MABIO  LETI  DELLA  TIDA,  assistente. 

Nelle  prove  di  agglutinazione  che  spesso  si  fanno  sui  germi  del 
grappo  tifo-coli,  sia  a  scopo  diagnostico  col  siero  dì  malati,  sia  a  scopo 
di  studio  col  siero  di  animali  immunizzati,  molte  volte  mi  è  accaduto 
di  trovare,  già  dopo  ^-1  ora  agglutinazione  evidente  cosi  nel  tubetto 
ove  aUa  emulsione  batterica  era  stato  aggiunto  il  siero  da  saggiare, 
come  nel  tubetto  di  controllo. 

Questo  fatto  che  costantemente  si  ripeteva  allorché  facevo  le  prove 
col  6.  jnratyphi  B  (Schottmiiller)  mi  parve  degno  di  studio,  da  un  lato 
per  ovviare  ad  un  inconveniente  che  non  poteva'  a  meno  di  rendere 
malagevole  e  incerta  la  prova  dell'agglutinazione;  dall'altro  per  studiare 
\m  fenomeno  che  avrebbe  potuto  gettare  qualche  luce  sulla  questione, 
sempre  oscura,  del  meccanismo  della  agglutinazione. 

Il  b,  parcUyphi  jB  è  di  uno  stipite  proveniente  dall'Istituto  di  Kràl, 
non  molto  virulento  ma  che  cresce  sempre  rigoglioso  nei  successivi 
passaggi  che  ad  intervalli  di  pochi  giorni  si  fanno  nei  comuni  terreni 
di  coltura. 

Il  metodo  seguito  nel  nostro  Istituto  per  studiare  l'agglutinazione 
è  quello  di  Kolle  e  Pfeiffer,  che  adopera  cioè  emulsioni  di  agarcoltura 
in  soluzione  al  0.85  %  di  Na  CI;  orbene,  in  queste  condizioni  ho  sempre 
potuto  constatare  che  le  emulsioni  del  b.  paratyphi  B  alle  quali  non  era 

28-A 
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stata  aggiunta  alcuna  traccia  dì  siero  agglutinante  presentavano  dopo 
poco  tempo  nettissimo  il  fenomeno  della  agglutinazione;  fenomeno  che 
né  con  l'esame  macroscopico  né  con  Posservazione  microscopica  in 
goccia  pendente  e  in  preparati  colorati  si  poteva  in  alcun  modo  di* 
stinguere  dalla  agglutinazione  provocata  con  l'aggiunta  di  un  siero 
specifico. 

Fin  dal  1896  in  seguito  agli  studi  di  Blachstein  (1)  e  di  Engels  (2) 
sull'azione  agglutinante  della  crisoidina  per  i  vibrioni  colerici  si  è  inco- 
minciato a  parlare  di  agglutinazione  da  sostanze  chimiche.  A  Malvoz  (3) 
si  deve  lo  studio  delPagglutinazione  provocata  da  molte  sostanze  chimiche, 
studio  c< infermato  ed  ampliato  dai  successivi  lavori  di  Beco  (4),  di  Bos- 
saert  (5),  da  quello  di  Sobrazès  e  Brengues  (6)  in  cui  vi  è  un  lungo  elenco 
di  sostanze  agglutinanti,  e  da  quello  di  Altobelli  e  Memmo  (7)  nel  quale 
è  studiata  Fazione  esercitata  sulle  emulsioni  di  alcuni  batteri  da  vari 
sali,  da  acidi  e  da  alcali. 

Però  mentre  tutti  gli  autori  riconoscono  la  importanza  che  nel  feno- 
meno della  agglutinazione  ha  il  cloruro  di  sodio;  mentre  in  molti  lavori 
bì  pctfla  di  stipiti  di  batteri  spontaneajnente  agglutinantisi;  non  ho  tro- 
vato nella  letteratura  alcuno  studio  dettagliato  sul  potere  di  alcuni  bat- 
teri di  dare  una  agglutinazione  spontanea  nei  liquidi  contenenti  cloruro 
di  sodio  che  comunemente  si  adoperano  per  studiare  le  proprietà  antigene 
dei  sieri.  Anzi  nel  recentissimo  e  completo  studio  di  Paltauf  (8)  sull'ag- 
glutinazione, è  scritto  (pag.  776):  «  Na  CI,  welches  normale  Bakterien  in 
keiner  Koncentration  zu  fHllen  vermag ecc.  ». 

Come  ho  detto  più  sopra  una  prima  questione  da  risolvere  era 
quella  di  potersi  servire  del  b,  parathyphi  B  per  le  prove  siero-diagno- 
stiche, senza  incorrere  nell'inconveniente  di  avere  nel  tubo  di  controllo 


(1)  Ver?ìaUen  dem  Chrysoidins  gegen  Choleravibrionen.  Miinchener  me- 
dicinische  Woohenschrift,  1896. 

(2)  Die  Diagnose  der  Vibrionen  mit  Hilfe  dea  Chrysoidins.  Centrbl.  t. 
Bakt.,  ecc.,  I  Abth.,  Bd.  XXI,  1897. 

(3)  AggltUination  par  des  substances  chimiques.  Annales  de  Tlnstitut 
Pasteur,  XI,  1897. 

(4)  Note  sur  la  valeur  de  Vagglutinaiion  par  le  sérum  arUityphique  erpé- 
rimental  comme  moyen  de  diagnostique  entre  le  badile  -d^Eberth  tt  les  races 
cóliformes.  Ctbl.  f.  Bakt.,  ecc..  I  Abth.,  Bd.  XXVI,  1899. 

(6)  Elude  sur  Vaggluiination  comparée  de  vibrion  cholérique  et  des  mi- 
crobes  voisins  par  le  sérum  spé-cifique  et  par  les  substances  chimiques.  Armala 
de  rinstitut  Pasteur,  XII,  1898. 

(6)  Agglutinines  chimiques,  C.  R.  de  la  Société  de  biologie  de  Paris, 
nov.  1899. 

(7)  Sul  fenomeno  delVagglulinazione.  Giornale  medico  del  R.  Esercito, 
gennaio  1902. 

(>)  Die  Agglutination,  Handbuch  der  pathogenen  Mikrorganismen. 
von   Kolle  und  Wekssermann,  Jena,  1903,  Bd.  IV,  Kap.  XII. 
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un'agglutinazione  identica  a  quella  che  si  osservava  nel  tubo  dove  si 
doveva  studiare  l'azione  del  siero. 

Ho  voluto  perciò  assicurarmi  se  il  fenomeno  dell'agglutinazione 
spontanea  era  dovuto  al  batterio,  oppure  al  liquido  ambiente. 

Ho  saggiato  colture  ottenute  su  diversi  terreni,  e  cioè  colture  in 
agar  al  quale  erano  stati  aggiunti  idrati  di  carbonio,  colture  in  brodo 
di  cavallo,  in  brodo  di  vaccina,  in  brodo  lattosato  e  glucosato. 

Per  le  prime  facevo  con  la  solita  tecnica  una  emulsione  della  pa- 
tina in  acqua  fisiologica:  per  le  altre  filtravo  lo  brodocolture  e  raccolti 
Bui  filtro  i  corpi  batterici  li  emulsionavo  nella  soluzione  di  Na  CI.  L'os- 
servazione, dopo  vari  intervalli  di  tèmpo  durante  il  quale  i  tubi  erano 
mantenuti  in  termostato,  era  sempre  macroscopica. 

Con  queste  varie  prove  ho  dimostrato  che  il  b.  paratyphi  B.  8% 
aggltUinava  con  la  stessa  facilità  qtialunque  fosse  staio  il  terreno  di  col- 
tura dal  qy/ile  esso  proveniva, 

Ueià  della  coltura  è  anche  sema  influenza  alcuna  sulla  produzione 
del  fenomeno.  Ho  allestito  colture  in  agar  quotidianamente  per  la  du- 
rata di  30  giorni  ed  ho  quindi  preparato  30  tubetti  con  1  cmc.  di 
soluzione  di  Na  CI  al  0. 85  %  :  in  ognuno  ho  emulsionato  due  anse 
normali  delle  colture  di  varie  età.  Dopo  un'ora  si  osservava  nei  30 
tubi  l'agglutinazione  altrettanto  manifesta  e  altrettanto  progredita. 

Nasceva  il  dubbio  che  la  proprietà  di  agglutinarsi  fosse  legata  alla 
scarsa  virulenza  del  germe  esaminato.  Ho  fatto  perciò  5  passaggi  suc- 
cessivi nel  corpo  della  cavia  del  b.  paratyphi  B,  ottenendone  in  ultimo 
un  germe  che  nella  quantità  di  mezza  patina  in  agar  uccideva,  iniet- 
tato sottocute,  una  cavia  del  peso  di  250  gm.  circa  nello  spazio  di 
24  ore. 

La  emulsione  della  coltura  di  questo  batterio  così  esaliato  nella  sua 
virulenza,  si  è  aggluiinata  nello  stesso  tempo  che  nei  tubi  di  controllo  la 
emulsione  del  germe  originario. 

Ma  vi  ha  di  più.  La  proprietà  di  agglutinarsi  spontaneamente  in 
una  soluzione  fisiologica  di  Na  CI  non  solo  è  indipendente  dal  terreno 
sul  quale  è  cresciuto  il  microrganismo,  dall'età  della  coltura,  dalla  vi- 
rulenza di  esso;  ma  è  anche  indipendente  dalla  vitalità  del  germe  stesso. 
^li  sono  convinto  di  questo  fatto  con  le  seguenti  prove. 

Fatte  due  colture  in  agar  ed  emulsionate  le  patine  in  poca  acqua  distil- 
lata, da  una  parte  ho  ucciso  i  germi  con  il  cloroformio,  dall'altra  con  il  ca- 
lore (+100  0>  per  la  durata  di  30').  Raccolti  i  batteri  mercè  la  centrifuga- 
zione ho  emulsionato  cosi  i  primi  come  ì  secondi  in  un  cmc.  di  soluzione 
di  XaCl  al  0.85%.  Dopo  poco  più  di  mezz'ora  nel  tubetto  contenente  i 
germi  uccisi  col  calore  vi  era  netta  agglutinazione  ;  questa  era  parimenti 
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netta  dopo  poco  più  di  un'ora  anche  nell^altro  tubetto  ;  dopo    12  ore  in 
entrambi  il  liquido  era   completamente  limpido  con  precipitato  al  fondo. 

Escluso  adunque  che  nel  fenomeno  dell'agglutinazione  spontanea! 
microrganismi  avessero  una  parte  attiva,  bisognava  studiare  come  si 
potesse  far  variare  il  fenomeno  col  mutare  il  liquido  nel  quale  erano 
emulsionati  i  batteri.  A  tal'uopo  preparai  cinque  tubetti  e  posi  nel 
primo  1  cmc.  di  soluzione  di  Na  CI  al  0.86%,  nel  secondo  0.90  crac, 
d'acqua  fisiologica  e  0.10  cmc.  di  soluzione  N io  di  idrato  sodico,  nel 
terzo  1  cmc.  d'acqua  distillata,  nel  quarto  1  cmc.  di  brodo  comune, 
nel  quinto  1  cmc.  di  siero  di  coniglio  nomale.  In  ciascimo  dei  tubi  ho 
emulsionato  4  mgr.  di  patina  su  iigar  del  6.  paratyphi  B, 

Ecco  riassunto  il  risultato  delle  osservazioni  dopo  vario  periodo  di 
tempo  : 

Tabella  I. 


30  minuti 

1  ora 

2  ore 

24  oro 

1  cmc.  soluz.  Na  CI  al  0. 85  %  +  2  anse 
b.  paratyphi  B 

+ 

++ 

+++ 

pre^pitato 

0. 90  cmc.  Na  CI  al  0. 85  "^U  +  0. 10 
soluzione  ^'/j,  Na  oH  +  2  anse  h.  pa- 
ratyphi B 

^^ 

^^^ 

^■^^ 

1  cmc.  acqua  distillata  +  2  anse  h,  pa- 
ratyphi B 

— 

— 

— 

— 

1  cmc.  brodo   comune  +  2  anse  b,  pa- 
ratyphi  B 

+ 

+++ 

precipitato 

precipitato 

1  cmc.  siero  coniglio  normale  4-  2  anse 
b.  paratyphi  É 

+ 

+++ 

1 

1 

• 

Dalla  tabella  risulta  dimque  che  mentre  non  si  ha  agglutinazione 
neiracqtui  distillata,  si  ha  evidente  in  tutti  quei  liquidi  che  contengono 
cloruro  di  sodio;  e  che  d^ altra  parte  una  certa  quantità  di  idrcUo  sodico 
inibisce  il  fenomeno  in  una  soluzione  salina  dove  di  solito  suole  avvenire, 

E'  da  notarsi  ancora  che  se  nel  tubo  contenente  emulsione  del 
h.  paratyphi  J5  in  H*  0  distillata,  e  nel  quale  non  vi  è  traccia  di  agglu- 
tinazione, si  aggiunge  dopo  24  ore  gm.  0.0085  di  Na  CI,  l'agglutina- 
zione spontanea  ben  presto  compare  evidente. 

Poiché  si  è  veduto  che  l'aggiunta  di  un  alcali  impediva  la  forma- 
zione di  aggruppamenti  batterici  nella  soluzione  di  cloruro  sodico,  na- 
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sceva  spontaneo  il  sospetto  che  il  6.  paratyphi  J9sk.eontatto  del  cloruro 
sodico  desse  luogo  alla  produzione  di  sostanze  acide,  e  a  queste  si  do- 
vesse il  fenomeno  dell'agglutinazione  :  è  noto  infatti  come  gU  acidi  siano 
fra  le  sostanze  chimiche  di  quelle  che  provocano  facilmente  l'aggluti- 
nazione. 

Ho  istituito  quindi  questa  prova:  in  un  tubo  ho  posto  alcuni  cmc. 
di  soluzione  di  cloruro  sodico  al  0, 85  %  e  vi  ho  emulsionato  il  ò.  pa- 
ratyphi B  ;  ho  aggiunto  quindi  una  goccia  di  una  soluzione  alcoolica 
di  fenolftaleina  all'  1  %  e  tante  goccie  di  NaOH  fino  ad  avere  una  netta 
colorazione  rosa.  Per  controllo  ho  ripetuto  lo  stesso  procedimento  in  un 
secondo  tubo  contenente,  invece  del  h,  paratyphi ,  il  b.  typhi  Eberth. 

Osservati  i  due  tubi  dopo  vari  intervalli  di  tempo  si  nota  che  nel 
secondo  tubo  T  emulsione  si  è  mantenuta  uniformemente  torbida  ;  il  liquido 
dopo  24  ore  è  completamente  scolorato:  nel  primo  tubo  invece  è  avve- 
nuta dopo  breve  tempo  agglutinazione  completa  con  rischiaramento  del 
liquido  e  precipitato,  al  fondo  ;  eppure  ancora  dopo  72  ore  persiste  la  netta 
colorazione  rosa. 

Da  questa  esperienza  si  deve  concludere  che  il  fenomeno  deirag- 
glutinaziane  spontanea,  pure  essendo  legalo  alla  presenza  di  cloruro  sodico 
non  è  determinato  dalla  eventuale  produzione  di  sostanze  acide  che  si  formino 
in  presenza  del  cloruro  sodico  stesso, 

E'  noto  per  le  esperienze  di  Bordet  (1)  e  per  quelle  successive  di 
Joos,  (2)  la  grande  parte  che  ha  il  cloruro  di  sodio  nel  fenomeno  della 
agglutinazione:  questa  non  avviene  nella  assenza  completa  di  NaCl, 
e  avviene  male  se  ne  esistono  soltanto  piccole  tracce.  Quindi  per  lo 
scopo  pratico  che  mi  ero  prefìbso,  di  adoperare  cioè  per  la  prova  siero- 
diagnostica  col  b.  paratyphi  B  delle  emulsioni  dove  non  avvenisse  la 
agglutinazione  spontanea,  era  poco  conveniente  l'uso  di  una  emulsione 
in  acqua  distillata,  e  tanto  meno  di  una  emulsione  a  cui  fosse  stata 
aggiunta  dell'idrato  sodico,  che,  come  dirò  appresso  ha  una  azione  che  si 
oppone  anche  alla  agglutinazione  con  sieri  specifici.  Ho  saggiato  pertanto 
il  comportamento  del  b,  paratyphi  B  emulsionato  in  soluzioni  di  Na  CI 
di  titolo  diverso. 

Ecco  riassunti  i  risultati  ottenuti  : 


(1)  Mécanisme    de    V  aggliUination.    Annales    de    Tlnstitut   Pasteur, 
XIII,  1899. 

(2)  UrUerauchungen  uber  den  Mechani»mu8  der  AggliUination.  Zeitschrift 
fur  Hygiene,  Bd.  XXXVI,  1901  ;  ibid.  Bd.  XL,  1902. 
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Tabella  II. 


1  cmc.  acqua   distillata 
+  2  anse  b,  paratyphi  B 

1  cmc.  soluz.  Na  CI  al  0. 10  % 
+  2  anse  b,  paratyphi  B 

1  cmc.  soluz.  Na  CI  al  0. 20  % 
+  2  anse  b,  paratyphi  B 

1  cmc.  soluz.  Na  CI  al  0.  30  % 
+  2  anse  b*  paratyphi  B 

1  cmc  soluz.  Na  CI  ai  0.  40  % 
+  2  anse  b.  paratyphi  B 

1  cmc.  soluz.  Na  CI  al  0.  50  % 
+  2  anse  k  paratyphi  B 

1  cmc.  soluz.  Na  CI  al  0. 75  % 
+  2  anse  b.  paratyphi  È 

1  cmc.  soluz.  Na  CI.  all'  1. 0  % 
+  2  anse  b,  paratyphi  B 


15  minuti 


30  minuti 


1  ora 


2  ore 


6  ore 


+ 


+ 


+  4- 


4- 


+    • 


+  +  + 


+  4-  + 


+  + 


+  -4-  + 


+  +  + 


+  -+-  + 


+  +  + 


+++ 


precipitato 


Si  può  quindi  conchiudere  che  Vagglviinazione  spontanea  del  b.  pa- 
rat3^hi  B  avviene  in  quelle  soluzioni  di  cloruro  sodico,  nelle  quali  H 
titolo  è  superiore  al  0.30  %;  non  avviene  mai  nelle  soltuioni  al  0.20\ 
e  in  quelle  di  titolo  inferiore;  trova  le  condizioni  più  favorevoli  nelk 
soluzioni  fatte  irUomo  al  0.75%, 

Era  interessante  vedere  se  l'agglutinazione  dei  microrganismi  mercè 
l'azione  di  un  siero  specifico  si  potesse  compiere  adoperando  le  emul- 
sioni batteriche  in  soluzione  di  NaCl  al  0.^20%,  anziché  quelle  in 
soluzione  al  0.75-0.85%. 

Ho  fatto  perciò  delle  prove  con  un  siero  di  coniglio  immunizzato 
col  6.  paraiyphi  B,  mercè  tre  inoculazioni  sottocutanee  alia  distanza 
di  7  giorni;  e  con  siero  di  coniglio  immunizzato  fortemente  col  6.  typhi 
Ho  saggiato  l'azione  del  siero,  in  varie  diluizioni,  nel  primo  caso  sopra 
un'emulsione  del  6.  parcCtyphi  in  soluzione  di  Na  CI  al  0.20%,  nel 
secondo  caso  sopra  emulsioni  di  6.  thypi  in  soluzioni  al  0.10,  0.20, 
0.40,  0.75%  di  NaCl. 
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Ecco  il  risultato  di  queste  prove 


Tabella.  III. 


Siero  di  coniglio  immunizzato  col  ò,  pC' 
ratyphi  B  nel  rapporto  di: 

1:100 

1  :  500 

1:1000 

1  :  2000 

1  :  5000 

1  :  7500 

B.  paratyphi  B  in  soluzione  Na  CI  0,75% 

Id.  id.  0,20% 


30  minuti 

1  ora 

6  ore 

+++ 

precipitato 

•  • 

+++ 

1 

•  • 

+ 

-^++ 

precipitato 

— 

± 

+  + 

— 

=t 

4-  +  -4- 

+++ 

precipitato 

• 

Iti  ore 


(precipit.) 
(precipit) 
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Tabella    IV. 


Siero  tifo  agglntiBante 
nel  rapporto  di 

SolusioDe  Na  CI 
del  titolo 

1  ora 

2  ore 

4  ore 

0. 10  % 

++  + 

precipitato 

precipitato 

1:1000 

0.20  1 

+++ 

1 

1 

0.40  1 

++  + 

B 

1 

0.75  » 

++  + 

» 

1 

0.10  » 

+ 

+++ 

precipit&to 

1  :  5000 ) 

0.20  » 

+ 

+++ 

1 

0.40  » 

+  + 

++-«- 

1 

0  75  » 

+  + 

+++ 

1 

i 

0.10  1 

d: 

d: 

± 

i 

1:12000 ' 

0.20  • 

+ 

+  + 

++ 

( 

0.  40  • 

+  + 

+++ 

+++ 

0.75  D 
0.10  » 

+  + 

+++ 

+++ 

i 



± 

1:14000 < 

0.20  • 



— 

+  + 

0.40  1 

+  + 

++ 

0.75  • 



+  + 

++ 

w 

0.10  • 

— 

± 

1:16000 ^ 

0.20  » 



— 

+ 

0.40  1 

— 

++ 

• 

0.75  • 



+ 

++ 

8 
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Dalla  prima  delle  due  tabelle  risulta  intanto  che  un  siero  specifico 
per  il  b,  paraiyphi  B  provoca»  perfettamente  l'agglutinazione  anche  in 
soluzioni  di  Na  CI  al  0.20  %;  dalla  seconda  poi  si  può  rilevare  come  una 
soluzione  al  0. 10  %  è  troppo  debole,  in  quanto  che  l'agglutinazione  in 
essa  è  incerta  dove  con  la  stessa  quantità  di  siero  si  ha  un'agglutina- 
zione evidente  in  soluzioni  saline  più  forti;  ma  che  adoperando  una 
soluzione  al  0.20  %  si  può  osservare  agglutinazione  netta  dopo  4  ore 
in  un  rapporto  che  si  deve  considerare  come  il  limite  del  titolo  agglu- 
tinante del  siero. 

m 

Dalle  osservazioni  fatte  sin  qui  risulta  dunque  il  corollario  pratico 
che  quando  si  deve  fare  una  prova  siero-aggliUinante  con  germi  che  danno 
il  fenomeno  delP agglutinazione  spontaneay  si  deve,  per  ovviare  alVin- 
conveniente  di  avere  agglutinazione  anche  nei  tubi  di  controllo,  emul- 
sionare i  germi  in  soluzioni  di  Na  CI  meno  concentrate  di  quelle  di 
solito  usate  al  0. 7 5-0. 85  y^;  per  il  nostro  b.  paratyphi  B,  per  esempio, 
ci  si  servirà  sempre  di  una  soluzione  di  NaCl  al  0,20%. 

Il  fenomeno  dell'agglutinazione  spontanea  meritava  però  di  essere 
studiato  un  po'  più  intimamente,  tanto  più  che,  saggiando  vari  altri 
germi,  mi  sono  potuto  convincere  che  esso  non  è  una  proprietà  spe- 
ciale del  6.  paratyphi  B,  sul  quale  per  primo  lo  ho  osservato,,  ma 
comune  ad  alcuni  altri  microrganismi. 

Prima  però  di  studiare  il  comportamento  verso  le  soluzioni  saline 
di  questi  germi,  dirò  brevemente  delle  altre  ricerche  fatte  per  il  6.  pa- 
ratyphi B, 

Ho  voluto  anzitutto  assicurarmi  se  il  fenomeno  di  aggltUinazione 
osservaio  era  provocato  soltanto  dalla  presenza  del  cloruro  sodico,  oppure 
se  altri  sali  non  avessero  la  medesima  proprietà. 

Ho  preparato  perciò  deUe  soluzioni  di  KCl,  (NHJCl,  (NHJ'SO* 
Na*SO*,  K"SO*,  H(NH*)''PO*,  H.Va^PO*,  HK'PO*,  di  vario  titolo,  dal 
0.  10  %  all'I  %  :  in  ogni  tubo  emulsionavo  in  un  cmc.  delle  varie  solu- 
zioni due  anse  normaU  di  agarcoltura  di  ò.  paraiyphi  B,  Esaminavo 
i  tubi  dopo  15',  30',  1  ora,  2  ore,  6  ore,  24  ore. 

Dall'analisi  comparativa  dei  risultati  ottenuti  si  deduce  che: 

Il  cloruro  di  sodio  determina  la  agglutinazione  nelle  soluzioni  a 
titolo  più  debole  e  nel  minor  tempo:  seguono,  in  ordine  decrescente, 
il  cloruro  di  ammonio  (A  +  dopo  l^  nella  soluzione  al  0,  50  %),  il  sol- 
fato di  ammonio  e  quello  di  potassio  (A  -|-  dopo  1^  nelle  soluzioni  al 
0,  75  %),  il  solfato  di  sodio  (A  -|.  dopo  24^  nelle  soluzioni   al  0,  75  %), 
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e  il  fosfato  bibasico  di  ammonio  (A  -^  dopo  24^  nella  soluzione  all'I  %); 
non  vi  è  stata  agglutinazione  nel  cloruro  di  potassio,  e  nei  fosfati  bi- 
basici di  sodio  e  di  potassio. 

Non  vi  ha  quindi  un  comportamento  simile  fra  i  sali  degli  stessi 
metalli,  né  fra  quelli  degli  stessi  acidi. 

Per  avere  poi  un  risultato  più  esatto  ho  preparato  delle  soluzioni 
di  KCl  equimolecolari  a  quelle  al  0,  20;  0,  40;  0,  60;  0,  75;  1,  0;  1,5; 
2,0%  di  Na  CI. 

Facendo  le  emulsioni  di  due  anse  normali  del  h.  panUyphi  B  in 
tali  soluzioni,  ho  avuto  questi  risultati: 


Tabella  T. 


Soluzione    di    KCl 

al 

1  ora 

2  ore 

6  or» 

Si  ore 

0. 256  % 

0.  516   » 

1 

t 

+-+ 
+++ 
+  +  + 

-h  +  + 

precipitato 
1 

— 

— 

0.774    i 

0.967   • 

—      !      ± 

1.290   i 

precipitato  '  precipitilo 
1                 ■ 

1.935   1 

2.580   • 

• 

1 

Se  si  paragonano  ora  i  dati  di  questa  tabella  con  quelli  della  ta- 
bella II,  si  deve  concludere  che  la  agglutinazione  non  è  una  funziona 
della  concentrazione  molecolare,  ma  dipende  in  gran  parte  dalla  natura 
del  sale;  nelle  soluzioni  di  KCl  si  incomincia  ad  avere  agglutinazione 
in  quei  tubi,  il  cui  titolo  corrisponde  all'I  %  delle  soluzioni  diXaCl: 
qui  basta  invece  il  0.  40  %  di  cloruro  sodico  per  provocare  l'aggluti- 
nazione spontanea. 

Era  interessante  ricercare  se  nella  agglutinazione  spontanea  sì  ve- 
rificassero alcuni  di  quei  fatti  che  sono  stati  dimostrati  nelle  aggluti- 
nazioni specifiche. 

Si  sa  per  gli  studi  di  Eisenberg  e  Volk  (1)  e  di  altri  autori  che  i 
germi  agglutinati  da  un  siero  specifico,    centrifugati  e  raccolti,  non  si 


(1)   Unterauchungen  ùber  die  Agglutination.     Zeitschrift    fiir  Hygiene, 
Bd.  XL,   1902. 
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agglutinano  più  se  sono  messi  un'altra  volta  a  contatto  col  siero  ag- 
glutinante; e  che  d'altra  parte  un  siero  specifico  dopo  aver  provocato 
la  agglutinazione  in  una  emulsione  batterica  ha  perduto  il  suo  conte- 
nuto in  agglutinina. 

Ora  nella  aggltUinazùme  spontanea  mi  sono  potuto  convincere  che 
dò  non  avviene  in  alcuna  maniera. 

Fatta  una  emulsione  del  6.  paratyphi  B  nella  soluzione  al  0.  40  % 
di  Na  CI  (la  più  bassa  capace  di  provocare  netta  la  agglutinazione 
spontaneik)  aspettavo  che  i  germi  fossero  agglutinati  e  precipitati.  Rac- 
coglievo quindi  il  liquido  limpido  e  postolo  in  un  altro  tubo  vi  emul- 
sionavo un'altra  ansa  di  germi.  Questi  venivano  agglutinati  altrettanto 
completamente  e  prontamente  dei  primi;  e  questa  prova  si  può  ripe- 
tere due  o  tre  volte  successivamente,  sempre  collo  stesso  risultato. 

Essa  ci  porta  inoltre  ad  un'altra  considerazione.  Nella  agglutina- 
zione spontanea,  la  soluzione  salina  non  cede  ai  batteri  il  suo  contenuto 
in  Na  Cly  non  avviene  cioè  una  combinazione  chimica  fra  i  batteri  ag- 
glutinati  e  il  sale  disciolto  nel  liquido:  la  soluzione  mantiene  il  suo 
titolo  come  lo  dimostra  da  una  parte  il  potere  di  essa  nel  provocare 
ancora  la  agglutinazione  spontanea  con  eguale  intensità,  e  dall'altra 
la  analisi  mediante  la  aggiunta  di  Ag  NO'  comparativa  con  una  so- 
luzione nuova  al  0.40  %  di  Na  Q. 

Se  sì  fa  un'  emulsione  di  &.  paratyphi  B  in  soluzione  di  cloruro 
sodico  al  0.75  %,  e  dopo  avvenuta  la  agglutinazione  si  allontana  il 
liquido  limpido  e  si  emulsionano  nuovamente  i  batteri  in  soluzione 
fresca  di  cloruro  sodico  a  0.76  %,  compare  un'altra  volta  la  aggluti- 
nazione. Quindi  i  batteri  agglutinatisi  non  hanno  perduto  la  proprietà 
di  dare  di  nuovo  il  fenomeno  della  agglutinazione  qvando  siano  riportati 
in  condizioni  adatte. 

Inoltre  è  importante  il  fatto  che  1'  effetto  prodotto  sui  batteri  dalle 
agglutinine  specifiche,  non  ha  alcuna  influenza  sulla  agglutinazione 
spontanea  e  viceversa.  Ciò  risulta  dalle  seguenti  esperienze  : 

In  tre  tubi,  1*,  2",  3*,  si  pone  un  cmc.  di  emulsione  di  6.  paratyphi  B 
in  soluzione  di  NsCl  al  0.20  %  e  vi  si  aggiunge,  in  dosi  crescenti,  il 
siero  di  un  animale  immunizzato  col  b.  paratyphi  B. 

In  altri  tre  tubi  Ib ,  2*> ,  3^ ,  si  prepara  un  crac,  di  emulsione  di  b. 
paratyphi  B  in  soluzione  di  Na  CI  al  0.75  %.  Dopo  due  ore  nei  sei  tu^, 
è  avvenuta  la  agglutinazione  ed  i  batteri  sono  precipitati.  Si  allontanila  in 
tutti  i  tubi  il  liquido  limpido  e  si  emulsiona  il  sedimento  dei  tubi  1%  2^,  3^, 
in  8olu9iione  Na  CI  al  0.76  %;  il  sedimento  dei  tubi  !*> ,  2b ,  3b,  in  so- 
luzione al  0.20%  alla  quale  è  stato  aggiunto  il  siero  specifico  nelle  stesse 
proporzioni  che  si  erano  usate  per  i  tubi  1*,  2*,  3*.  Dopo  breve  tempo 
nei  sai  tubi,  si  ha  agglutinazione  nettissima. 
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Queste  differenze  fra  agglutinazione  spontanea  e  agglutinazione 
specifica  appaiono  tanto  più  spiccate  in  quanto  il  De  Blasi  (1),  in 
un  recente  lavoro,  ha  dimostrato  che  nel  siero  degli  animali  n(»rmali 
vi  sono  delle  sostanze  capaci  di  ostacolare  la  azione  del  siero  specifico, 
proveniente  da  animali  di  specie  diversa,  sui  rispettivi  germi:  invece 
nel  sangue  di  cavia  e  di  coniglio  normali  ho  potuto  dimoBirare  rum 
esistere  alcuna  sostanza  che  impedisca  la  agglutinazione  del  b.  paraiypki  B 
nelle  soluzioni  di  cloruro  sodico. 

Ho  già  detto  come  Tidrato  sodico  sia  capace  d'impedire  il  feno- 
meno della  agglutinazione  spontanea.  Lo  stesso  avviene  per  le  solu- 
zioni di  idrato  potassico.  Però  questi  alcali  agiscono  soltanto  in  quanto 
stabiliscono  nel  liquido  ^na  resezione  alcalina,  neutralizzata  la  quale  » 
può  facilmente  provocare  la  agglutinazione. 

Si  .preparano  dei  tubi  con  un  omo.  di  emulsione  di  b.  parcUyphi  B  in 
soluzione  all'  1  0/00  di  idrato  potassico  e  si  lasciano  i  germi  a  contatto  col 
liquido  per  alcune  ore.  Si  neutralizza  quindi  Tomulsione  con  acido  ossalico, 
perfettamente,  in  modo  che  non  vi  sia  eccesso  di  acido  ;  si  centrifuga  e  si 
allontana  il  liquido.  Se  ora  al  sadimento.  nei  vari  tubi,  si  aggiungono 
delle  soluzioni  di  Na  CI  di  vario  titolo,  si  vedrà  avvenire,  dopo  breve 
tempo,  la  agglutinazione  in  tutti  quei  tubi  nei  quali  il  titolo  del  sale 
supera  il  0.  30  %. 

/  batteri  quindi  essendo  stati  a  contatto  con  la  soluzione  di  KOB 
non  hanno  perduto  la  proprietà  di  aggluiinarsi  se  riportati  nelle  condi- 
zioni favorevoli  (2). 

Come  ho  detto  altri  germi  hanno  presentato  il  fenomeno  della  agglu- 
tinazione spontanea,  e  sono: 

uno  degli  stipiti  di  6.  typhi   conservati    nell'Istituto,    e  precisa- 
mente uno  stipite  avuto  da  Kràl; 


(1)  Intorno  alla  presenza  di  sostarne  antiagglutinanti  nei  sieri  normali. 
Questi  Annali,  voi.  XV,  1906. 

(2)  A  questo  proposito  desidero  far  notare  che  ho  osservato  come 
la  presenza  di  KOtI  alFl  0/00  inibisce  anche  il  fenomeno  dell'agglutina- 
zione specifica.  Per  esempio,  se  si  fa  un'emulsione  di  ò.  typhi  in  soluzioDe 
di  KOH  all'I  0/00  e  vi  si  aggiunge  anche  in  forti  proporzioni  del  siero 
antitifico,  non  si  osserva  alcuna  agglutinazione  neppure  dopo  24  ore.  Neu- 
tralizzando ora  l'emulsione  con  acido  ossalico  compeùono  ben  presto  nel- 
l'emulsione dei  fiocchetti  che  precipitano  al  fondo,  lasciando  limpido  il 
liquido  soprastante.  Questo  mezzo  di  impedire  la  agglutinazione,  con  una 
sostanza  che  non  altera  molto  la  vitalità  dei  gemu,  credo  potrà  essere  di 
grande  utilità,  per  esempio,  per  le  ricerche  in  Htro  sul  potere  batteriolitico 
dei  sieri. 
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un  6.   dyserUericum   Kruse,    pur   esso    proveniente   dall'  Istituto 
di  Kràl; 

un  6.  coli  commune    che  si  conserva  da  anni  nell'Istituto; 

un  batterio  che  ha  moltissimi  caratteri  del   ò.  coli    ma   non  è 
stato  mai  virulento,  isolato  dall'acqua  Marcia  (ò.  coUsimilé). 

Facendo  le  emulsioni  di  questi  4  germi  in  soluzioni  di  cloruro 
sodico  di  vario  titolo,  essi  mostrano  una  agglviinabilità  sempre  in  rap- 
porto colla  quantità  di  Na  CI  contenuta  nel  liquido,  ma  diversa  per  %  diversi 
germi. 

Quello  che  si  agglutina  in  liquidi  che  contengono  le  più  piccole 
traccio  di  cloruro  di  sodio  è  il  b.  colisimile  (anche  in  H'O  distillata 
se  non  si  ha  l'avvertenza  di  non  trasportare  dalle  agarcolture,  insieme 
con  i  batteri,  anche  un  po'  dell'acqua  di  condensazione);,  il  germe 
invece  che  per  agglutinarsi  richiede  la  massima  quantità  di  cloruro 
sodico  è  il  &.  typhi  (soluzioni  di  Na  CI  al  2-3%);  il  6.  dysentericum 
Kruse  si  comporta  circa  come  il  6.  paratyphi  B,  il  6.  coli  sta  fra  questo 
e  il  ò.  typhi  (soluzioni  di  Na  CI  al  0.76%). 

La  percentuale  dei  sali  necessaria  per  provocare  il  fenomeno  della 
agglutinazione  è,  anche  per  questi  germi,  varia  a  seconda  della  natura 
del  sale. 

Ecco,  per  esempio,  riassunto  il  comportamento  nelle  soluzioni  di 
cloruro  di  potassio: 
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Questa  tabella  dimostra  un  altro  fatto  importante:  che  cioè  esiate 
una  concentrazione  salina  che  rappresenta  Poptimum  per  la  a^iglviina- 
zione  spontanea  dei  germi:  al  di  sotto  come  al  di  sopra  di  questo  punto 
Tagglutinazione  è  più  scarsa  o  manca:  ciò  appare  specialmente  dimo- 
strativo per  il  6.  colisimile  per  il  quale  questo  optimum  è  dato  dalle 
soluzioni  comprese  circa  fra  il  0.20%  e  il  0.80  %  di  KCl.  Lo  stesso 
si  dimostra  per  il  6.  typhi  nelle  soluzioni  di  cloruro  sodico;  qui  Yoptimum 
è  dato  dalle  soluzioni  al  2-3  %. 

11  vario  comportamento  poi  dei  diversi  germi  nelle  stesse  e  nelle 
varie  soluzioni  saline  ci  dimostra  che,  se  la  massima  importanza  per 
la  produzione  del  fenomeno  della  agglutinazione  spontanea  è  da 
attribuirsi  al  Hquido  nel  quale  sono  emulsionati  i  batteri,  vi  è  però 
anche  qualche  cosa,  che  per  ora  ci  sfugge,  nella  costituzione  dei  bat- 
teri stessi,  qualche  cosa  propria  alle  singole  specie  e  che  determina  la 
maggiore  o  minore  facihtà  con  la  quale  reagiscono  alla  stessa  azione 
delle  soluzioni  saline. 


Da  tutte  queste  ricerche  quale  concetto  ci  possiamo  fare  del  fe- 
nomeno della  agglutinazione  spontanea? 

Esso  è  determinato  dalla  azione  sopra  varie  specie  batteriche  di 
alcune  sostanze  saline,  disciolte  nel  liquido  che  tiene  emulsionati  i 
germi:  occorre  che  queste  sostanze  si  trovino  in  una  certa  quantità, 
non  troppo  scarsa  e  non  eccessivamente  elevata,  quantità  che  in  ge- 
nere è  varia  col  variare  della  sostanza  salina  e  col  variare  del  micror- 
ganismo. 

Non  è  un  fenomeno  biologico,  poiché  si  compie  ugualmente  con 
emulsioni  di  batteri  vivi  e  con  emulsioni  di  batteri  previamente  uccisi. 

Non  si  tratta  certamente  neppure  di  un  processo  chimico  di  combi- 
nazione: bastano  ad  escluderlo  la  dimostrazione  della  riagglutinabilità 
dei  germi  e  del  potere  di  riagglutinazione  che  rimane  al  liquido. 

E*  dunque    un    fenomeno    puramente    fisico;  ma    di    quale  naturai 

Si  potrebbe  pensare  che  nella  produzione  del  fenomeno  avesse 
importanza  lo  stato  di  jonizzazione  dei  saU  adoperati.  In  tal  caso  do- 
vrebbe esserci  un  certo  parallelismo  fra  la  entità  del  fenomeno  e  la 
dissociazione  dei  sali  nelle  soluzioni  che  lo  provocano.  La  dissociazione 
potrebbe  influire  o  per  la  presenza  dell'anione,  o  per  quella  del  ca- 
tione, ovvero,  indipendentemente  dall'uno  e  dall'altro,  già  di  per  sé 
stessa,  per  un  meccanismo  che,  trattandosi   di  corpi  batterici  di  com- 
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posizione  chimica  tanto  complessa,  può  non  essere  di  natura  pura- 
mente fisica  nel  senso  ordinario  della  parola. 

Ora  per  escludere  la  prima  supposizione  basta  rammentare  le  espe- 
rienze fatte  con  soluzioni  equimolecolari  di  Na  CI  e  di  K  Ci  ;  in  questo 
caso  essendo  presso  a  poco  uguale  la  concentrazione  dell'anione  l'ef- 
fetto avrebbe  dovuto  avere  la  stessa  intensità,  mentre  invece  abbiamo 
visto  che  i  risultati  sono  ben  differenti  fra  loro.  D'altra  parte,  ram- 
mentando le  esperienze  comparative  fatte  con  soluzioni  di  Na  CI  e 
di  Na'SO*,  appare  che  neppure  la  concentrazione  del  catione  ha  una 
importanza  diretta  nella  produzione  del  fenomeno. 

In  generale,  non  essendovi  corrispondenza  fra  l'intensità  del  feno- 
meno e  il  grado  di  dissociazione,  concludiamo  che  lo  staio  di  jonizzazùme 
del  sale  non  esercita  alcuna  azione  diretta  sulla  agglutinazione  spontanea. 

Non  essendo  quindi  sostenibile  la  suddetta  ipotesi,  mi  sembra  più 
probabile  che  si  tratti  di  fenomeni  di  alterala  attrazione  fra  i  corpi  batte- 
rici per  l'intervento  di  altri  fattori  fisico-chimici,  principalmente  deUa 
pressione  osmotica  e  della  viscosità. 

A  questa  ipotesi  non  contraddice  nessuno  dei  risultati  delle  mie 
esperienze.  E'  ovvio  che  ciascuna  cellula  ^batterica  si  comporti,  dal 
punto  dì  vista  della  pressione  osmotica  e  della  viscosità,  in  modo  dif- 
ferente verso  soluzioni  di  diverso  titolo  dello  stesso  sale  o  di  ugual 
titolo  di  saU  diversi  ;  e  d'altra  parte  le  varie  specie  batteriche  possono 
comportarsi  in  modo  molto  differente  verso  soluzioni  di  ugu^  titolo 
dello  stesso  sale. 

Questo  modo  di  vedere,  che  scaturisce  dai  risultati  sperimentali  da 
me  ottenuti,  si  accorda  pienamente  con  la  ipotesi  che  il  Bordet  già 
fece  per  la  spiegazione  della  seconda  fase  nel  fenomeno  della  aggluti- 
nazione specifica. 


CONCLUSIONI. 

1.  Il  fenomeno  della  agglutinazione   spontanea  si  manifesta  abba- 
stanza frequentemente  in  parecchie  specie  batteriche. 

2.  Esso  dipende  dal  titolo  e  dalla  qualità  delle  soluzioni  e  in  ge- 
nere l'uno  e  l'altra  sono  diversi  per  i  diversi  batteri. 

3.  L'agglutinazione   spontanea  è  un    fenomeno   essenzialmente  di- 
verso dalla  agglutinazione  specifica. 

4.  Il  fenomeno  della    agglutinazione  spontanea  è  di  ordine  pura- 
mente fisico,  e  trova  una  esauriente  spiegazione  nella 'teoria  di  Bordet. 


Laboratorio  di  Micrografia  e  Batteriologia  della  Sanità  Pubblica 


OSSERVAZIONI 


relati?e  ala  MMmm  Ha  gelatina  per  opera  lei  icrorgaiiisi 


per  il  Dottor  CABLO  TIRABOSCHI. 


Poco  più  di  un  anno  fa  è  apparsa  nel  Zeitschrift  fUr  Hggi*ine 
una  breve  nota  del  doti.  Marrojannis  (libero  docente  di  patologia 
generale  in  Atene),  dal  titolo  :  //  formolo  come  mezzo  di  ricerca  della 
fluidificaeione  della  gelatina  per  opera  dei  microbi  (YI).  Siccome  le 
conclnsioni  alle  quali  il  Mavrojannis  è  giunto  in  base  alle  sue  os- 
servazioni, hanno  dato  orìgine  alle  ricerche  che  esporrò  nella  pre- 
sente memoria,  comincio  col  riassumere  il   lavoro  del  Mavrojannis. 

Questi  osservò  che,  esponendo  ai  vapori  di  formalina  la  gelatina  fluidifi- 
cata da  germi  liqnefacenti,  la  gelatina  in  alcuni  casi  si  rapprendeva  in  una 
massa  solida,  nuovamente  fluidificabile  col  calore,  in  altri  casi  invece  re- 
stava permanentemente  fluida,  anche  dopo  una  esposizione  di  parecchi 
rneei;  ne  conchiuse  che  l'azione  sulla  gelatina  dei  fermenti  prodotti  dai  di- 
versi liquefacìenti  è  diversa,  che  cioè  la  gelatina  è  da  essi  trasformata  in 
prodotti  di  natura  diversa.  Per  studiare  di  che  natura  fossero  questi  pro- 
dotti, istituì  delle  esperienze  con  la  papaina  e  la  pancreatina  e  trovò  che 
facendo  digerire  della  gelatina  da  questi  due  enzimi,  si  formano  succes- 
sivamente Tari  prodotti,  che  si  possono  raggruppare  in  due  serie  ben  di- 
stinte: quelli  della  1^  serie  vanno  fino  alla  gelatosi  e  sono  solidificati  dal 
formolo,  quelli  della  2*  comprendono  le  ulteriori  trasformazioni  della  gela- 
tosi fino  al  grado  di  peptoni  in  senso  stretto  e  forse  più  oltre  e  non  sono 
solidificati  dalla  formaldeide.  Dunque,  dei  germi  liquefacienti  la  gelatina  al- 
cuni produrrebbero  delle  diastasi  che  sarebbero  capaci  di  trasformare  la 
gelatina  stessa  soltanto  fino  al  grado  di  gelatosi,  altri  delle  diastasi  capaci 
di  spingere  la  trasformazione  fino  al  grado  di  peptoni  e  forse  più  in  là  ; 
apparterrebbero  alla  1^  categoria  :  Staphglococcus  pgogenes  aureus  e  alhns^  Ba^ 
eillas  ajithracis,  BacUlus  pgocyanens  e  Vihrio  cholerae  ;  alla  2*  :  Viàrio  Deneke, 
Vìbriù  Finkler-Prior  e  Vihrio  Metchnikou.  La  solidificazione,  per  opera  della  for- 
maldeide, della  gelatina  fluidificata  avverrebbe  dopo  3-4  giorni  nel  caso  dei 
due  stafilococchi  suddetti  e  del  vibrione  di  Koch,  dopo  6-8  giorni  nel  caso 
del  bacillo  del  carbonchio   e   dopo  12-15  giorni  nel   caso  del   piocianeo.   In 
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genere  la  solidificazione  si  compirebbe  tanto  più  rapidamente  quanto  più 
rapidamente  si  è  compiuta  la  fluidificazione  ;  se  questa  ha  impiegato  molti 
giorni,  la  gelatina  si  solidificherebbe  solo  molto  tardi.  La  gelatina  fusa  in 
1-2  giorni  soltanto  si  rapprende  in  1-2  giorni  e  in  tali  condiziQni  toma  so- 
lida anche  quella  fluidificata  dai  germi  della  ^  categoria.  Però,  mentre  con 
colture  di  questi  germi  di  soli  6-7  giorni,  in  cui  metà  soltanto  della  gelatioa 
si  è  liquefatta,  questa  non  torna  solida  neppure  con  Tesposizione  di  parecchi 
mesi  alla  formalina,  con  colture  di  stafilococchi  e  di  carbonchio  di  75  giorni, 
in  cui  tutta  la  gelatina  si  è  liquefatta,  questa  toma  solida  dopo  8-15  giorni 
di  azione  del  formolo.  In  tutti  i  casi  la  gelatina  fluidificata  da  uno  del  li- 
quefacienti  della  1^  categoria  e  poi  risolidlficata  dalla  formalina,  riscaldata 
tornerebbe  a  fondere  e  in  ciò  si  distinguerebbe  dalla  gelatina  che  è  sta^ 
sottoposta  per  un'ora  al  vapor  d'acqua  bollente  nella  pentola  di  Koch  e  che 
dopo  tale  trattamento  non  possiede  più  la  capacità  di  risolidificarsi  a  tem- 
perature inferiori  ai  20^  C.  ;  tale  gelatina  è  solidificata  dalla  formaldeide, 
ma  poi  riscaldata  non  torna  liquida. 

Avendo  avuto  occasione  di  studiare  dal  punto  di  vista  dei  ca- 
ratteri morfologici  e  culturali,  varie  specie  di  ifomiceti,  ho  volato 
vedere  se  per  esse  si  ripetesse  il  fenomeno  già  osservato  dal  Ma- 
vrojannis  per  le  diverse  specie  di  schizomiceti  e  potei  constatare 
(Vili  e  IX)  che  mentre  per  quasi  tutte  le  muffe  da  me  studiate  la 
gelatina  fluidificata  non  è  risolidificata  dalla  formaldeide  neppure 
dopo  una  esposizione  di  molti  giorni,  quella  fluidificata  daìV  Asper- 
gìllus  fumigatus  è  risolidificata  dopo  1-2  giorni  soltanto;  però,  riscal- 
data, essa  non  torna  fluida,  ma  solo  si  rammollisce  un  po\  Essendo 
quésto  fatto  in  opposizione  a  quello  riscontrato  dal  Mavrojannis  per 
i  germi  della  1^  categoria,  ho  voluto  vedere  se  tale  differenza  si 
ripetesse  per  altre  specie  di  ifomiceti  e  schizomiceti  e  ho  ripreso  le 
esperienze  del  Mavrojannis,  estendendole  a  molti  altri  germi  per 
vedere  anche  se  fosse  esatta  la  conclusione  alla  quale  egli  era 
giunto,  che  cioè  la  maggior  parte  degli  schizomiceti  da  lui  sperimen- 
tati producessero  delle  diastasi  assolutamente  incapaci  di  trasfor- 
mare la  gelatina  fino  al  grado  di  peptone. 

E  tra  gli  schizomiceti  ho  preso  in  speciale  considerazione  il  vi- 
brione del  colera  e  altri  numerosi  vibrioni,  per  vedere  se  la  pro- 
prietà di  trasformare  la  gelatina  fino  al  grado  di  peptone  mancarae 
sempre  al  vibrione  di  Koch,  qualunque  fosse  la  sua  provenienza, 
e  spettasse  invece  a  tutti  i  vibrioni  più  o  meno  colerasimili,  giacche 
secondo  il  Mavrojannis  tale  proprietà  era  comune  alle  tre  specie  di 
vibrioni  da  lui  presi  in  esame,  e  cioè  ai  vibrioni  di  Deneke,  di 
Finkler  e  Prior  e  di  Metchnikov.  Non  avendo  a  mia  disposizione 
dei  campioni  di  queste  tre  specie,  ne  ho  esaminate  altre  cinque,  di 
cui  tre  isolate  dal  dott.  Massone    dalle    acque   del  porto  di  Genova 
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e  due  isolate  da  me  dall'acqua  potabile  di  Genova.  Quanto  al  vi- 
brione colerigeno^  ho  preso  in  esame  cinque  campioni  di  prove- 
nienza diversa  :  il  1^,  quello  conservato  nel  laboratorio  di  batterio- 
logia  della  Sanità  pubblica  in  Eoma  ;  il  2^  nell'  Istituto  di  igiene  di 
Grenova^  proveniente  da  Amburgo  ;  altri  due  (3^  e  4^)  isolati  da  due 
diversi  casi  di  colera  niella  piccola  epidemia  di  Ghenova  del  1893, 
e  l' ultimo  (5^)  isolato  da  un  altro  caso  di  colera  ad  Acqui  nel  1894. 
Prima  di  esporre  i  risultati  da  me  ottenuti,  riassumerò  brevissi- 
mamente alcuni  dei  più  importanti  lavori  riguardanti  la  fluidifica- 
zione della  gelatina  per  opera  dei  microrganismi. 

Che  alcuni  batteri  siano  capaci  di  fondere  la  gelatina,  era  stato  osser- 
vato già  da  molto  tempo. 

Hauser  (IV)  nel  1893  impiegando  i  vapori  di  formaldeide  per  la  conser* 
razione  delle  colture,  vide  che  la  gelatina  fluidificata  dai  batteri,  sottoposta 
airazione  di  questi  vapori,  torna  di  nuovo  solida  e  che  tale  gelatina  for- 
maldeidizzata  (  Formalin^gelatitté)  anche  se  riscaldata  non  ritorna  più  liquida. 

Si  riteneva  comunemente  che  nella  fluidificazione  della  gelatina  per  opera 
dei  germi  liquefaclenti  avvenisse  una  vera  e  propria  peptonizzazione  della 
gelatina  stessa,  ma  Fermi  e  Pampersi  (III)  dimostrarono  che  tutti  i  micror- 
ganismi (schizomiceti,  blastomiceti,  ifomiceti),  anche  quelli  che  producono  un 
fermento  proteolitico,  non  peptonizzano  mai  l'albumina,  né  gli  albuminoidi 
(fibrina,  caseina,  siero  di  sangue,  gelatina),  ma  soltanto  li  dìsciolgono  ;  gli 
enzimi  che  essi  producono  sarebbero  dunque  proteolitici  ma  non  peptoniz- 
zanti.  lia  ricerca  del  peptone  nelle  colture  era  fatta  da  questi  due  autori 
mediuite  la  reazione  del  biurete,  con  la  quale  anzi  essi  sarebbero  riusciti  a 
dimostrare  che  dopo  qualche  tempo  scompaiono  nelle  colture  anche  U  peptone 
ed  altre  sostanze  che  danno  la  reazione  del  biurete  e  che  si  trovavano  pre- 
cedentemente nel  substrato  culturale. 

Con  metodi  più  rigorosi  e  con  ricerche  chimiche  più  accurate,  il  Cacace  (II) 
riscontrava  invece  la  presenza,  oltre  che  di  protogelatosi  e  deuterogela- 
tosi,  anche  di  piccole  quantità  di  peptone  di  gelatina  nelle  colture  di  Sorcina 
anraniiaea,  BacUlus  anthracis  e  Staphylococcus  pyogenes  aureus  in  un  infuso 
acquoso  al  10  per  cento  di  gelatina,  precedentemente  controllata  e  ricono- 
sciuta come  assolutamente  priva  di  peptone  e  contenente  solo  delle  picco- 
lissime tracce  di  gelatosi  (1).  Per  eseguire  la  ricorca  delle  gelatosi  e  del 
peptone,  il  Cacace  attendeva  V  inizio  della  fluidificazione  e  in  alcuni  casi 
lasciava  che  questa  si  prolungasse  un  po',  mai  però  fino  a  fluidificazione  com- 
pleta; a  sviluppo  molto  avanzato  infatti,  le  gelatosi  e  anche  il  peptone  pos- 
sono mancare  del  tutto,  trasformate  in  altre  sostanze  ancor  meno  complesse, 
come  accade  per  il  peptone  sottoposto  artificialmente  a  una  lunga  azione  del 
succo  pancreatico. 


(1)  Questa  prova  di  controllo  nel  substrato  culturale  sterile  è  necessaria 
per  evitare  di  incorrere  nell'errore  di  attribuire  all'azione  dei  germi  la  pre- 
senza di  quantità  minime  di  pe}>toni,  già  precedentemente  esistenti  nel  ter- 
reno di  coltura.  Tale  prova  è  stata  trascurata  da  alcuni  autori,  ad  esempio 
dal  Miller  (VII),  le  cui  conclusioni  sono  quindi  destituite  di  valore. 
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Ho  voluto  riportare  le  conclusioni  alle  quali  sono  giunti  Fermi  e  Pam- 
pero! prima,  Cacace  poi,  perchè  esse  sono  in  contraddizione  con  le  osser- 
vazioni del  Mavrojannis  ;  farò  anzi  osservare  che  due  dei  tre  schizomiceti 
presi  in  esame  dal  Cacace,  cioè  il  Bacillus  anthracis  e  lo  Staph^lùcoccus 
pgogenes  aureus,  sono  appunto  di  quelli  che  il  Mavrojannis  colloca  nella  1* 
categoria,  capaci  cioè  di  trasformare  la  gelatina  in  peptone. 

Senza  entrare  per  ora  nella  quietione  se  questi  germi  diano 
realmente  luogo  o  no  a  formazione  di  peptone  dalla  gelatina,  ve- 
diamo se  sia  vero  ciò  che  sostiene  il  Mavrojannis,  che  cioè  esistono 
alcuni  schizomiceti  liquefacienti  la  gelatina,  ma  incapaci  di  trasfor- 
marla in  un  prodotto  che  non  sia  più  risolidificato  dalla  formal- 
deide. Secondo  il  Mavrojannis  apparterrebbero ^ a  questa  categoria: 
Bacillus  anthracis^  Bacillus  pyocganeus^  Staphglococciis  pyogenes  aarens 
e  albuSy  Vibrio  cholerae.  Ho  voluto  quindi  innanzi  tutto  esperimentare 
con  questi  germi.  Quanto  al  Bacillus  anthracis^  ho  eseguito  le  mie  ri- 
cerche su  due  campioni  di  diversa  provenienza,  uno  conrservato  in 
questo  laboratorio,  e  l'altro  nelP  Istituto  d'igiene  di  Genova;  del 
pgocyaneus  ho  avuto  un  solo  campione;  quanto  a&;li  stafilococchi, 
invece  dell'aureo  e  dell  'albo  ho  adoperato  il  citreo  ;  infine  per  il 
vibrione  di  Koch  ho  esperimentato  con  tutti  e  cinque  i  campioni 
di  cui  ho  riferito  sopra. 

Trattandosi  di  germi  patogeni  il  cui  optimum  di  temperatura  è 
circa  a  37^  C,  ho  istituito  due  serie  di  colture,  le  une  per  infissiooe 
alla  temperatura  di  20^-24^  C,  alla  quale  la  gelatina  non  ancora 
trasformata  dall'  azione  dell'  enzima  prodotto  dal  germe  coltivato 
restava  ancora  solida,  cosicché  si  poteva  direttamente  stabilire  la 
data  d' inizio  della  fluidificazione,  seguirne  tutto  il  processo  e  ve- 
dere quando  essa  era  completa  ;  le  altre  alla  temperatura  di  37^  C. 
e  nelle  quali  quindi  la  constatazione  della  avvenuta  fluidificazione 
aveva  luogo  con  1'  esposizione,  ripetuta  ogni  giorno,  delle  provette 
di  coltura  in  acqua  fredda,  alla  temperatura  di  8-10"  C,  prendendo 
come  data  di  avvenuta  completa  fluidificazione  quella  in  cui  la  ge- 
latina dopo  un  soggiorno  di  mezz'  ora  circa  nell'acqua  fredda  cor- 
rente si  conservava  perfettamente  e  completamente  fluida.  Ho  vo- 
luto fare  anche  questa  serie  di  colture,  per  vedere  se  quei  germi 
che  alla  temperatura  di  20®  C.  non  avessero  prodotto  un  fermento 
capace  di  trasformare  la  gelatina  in  un  prodotto  non  risolidificabile 
dalla  formaldeide^  acquistassero  tale  proprietà  coltivati  nelle  condi- 
zioni di  temperatura  le  più  favorevoli  al  loro  sviluppo.  Questo  me- 
todo di  studiare  la  fluidificazione  della  gelatina  con  delle  colture 
mantenute  alla  temperatura  di  37®  C.  è  stato  introdotto  nella  tecnica 


—  433  - 

batteriologica  da  Bitter  (I)  e  serve  per  dimostrare  il  potere  di  flui- 
dificazione in  quei  germi  che  non  si  sviluppano  alla  temperatura 
di  20^-24**  C,  come  per  esempio  il  bacillo  della  morva.  Per  essere 
Bìcaro  poi  che  la  permanenza  della  gelatina  allo  stato  fluido  alla 
temperatura  di  8^-10^  C.  dipendesse  realmente  dalla  trasformazione 
operata  dagli  enzimi  prodotti  dai  batteri  in  esame  e  non  da  una 
eventuale  alterazione  della  gelatina  stessa  per  opera  della  prolun- 
gata esposizione  alla  temperatura  di  37°  C,  tutte  le  volte  che  ricor- 
revo alle  colture  a  37°  C.  di  germi  fluidificanti  la  gelatina,  mante- 
nevo alla  stessa  temperatura  per  lo  stesso  tempo  una  coltura  di 
tifo  in  gelatina  e  un  tubo  di  gelatina  sterile,  che  mi  servivano 
quindi  di  controllo. 

Quanto  alla  gelatina  adoperata,  farò  osservare  anzitutto  che  essa 
era  sempre  la  stessa  per  tutte  le  culture  di  una  data  serie  e  ciò 
per  potere  stabilire  dei  confronti  ;  generalmente  ho  adoperato  la 
comune  gelatina  nutritiva  al  12  per  cento,  leggermente  alcalina  ; 
altre  volte  ho  adoperato  della  gelatina  al  15  per  cento,  preparata 
in  modo  da  avere  il  suo  punto  di  fusione  a  circa  27^  C.  (sterilizza- 
zione abbreviata,  secondo  Forster),  il  che  era  necessario  per  alcune 
specie,  come  per  esempio  per  V Aspergillus  fumigatus,  che  non  si 
sviluppano  o  si  sviluppano  male  a  20°-21^  C.  ;  qualche  volta  ho  usato 
della  gelatina  leggerissimamente  alcalina,  quasi  neutra,  altre  volte 
della  gelatina  spiccatamente  alcalina  ;  in  alcuni  casi  infine,  ad 
esempio  per  dei  vibrioni  acquatili  ed  altri  schizomiceti  saprofiti  e 
per  alcuni  ifomiceti,  ho  adoperato  anche  della  gelatina  preparata 
secondo  il  metodo  di  Abba  e  da  lui  consigliata  per  l'analisi  batte- 
riologica dell'acqua  potabile. 

Ecco  ora  come  ho  proceduto  nelle  esperienze.  Dopo  un  numero  varia- 
bile di  giorni,  a  partire  da  quello  in  cui  avevo  constatata  la  perfetta  e  J 
totale  fluidificazione  della  gelatina,  versavo  la  gelatina  liquefatta  in  una 
capsalina  di  vetro  sterilizzata  (1)  ;  se  la  gelatina  contenuta  nella  provetta 
era  limpida,  con  un  deposito  al  fondo,  la  decantavo  senz'altro,  con  cura, 
neUa  capsulina  ;  »e  invece  era  torbida,  qualche  volta  la  filtravo  traverso  ad 
un  piccolo  filtro  sterilizzatOi  precauzione  del  resto  inutile.  Poi  collocavo  le 
CHpsule  in  un  recipiente  di  vetro  qualunque,  aggiungendo  una  capsula  più 
larga  piena  di  formalina  e  tutti  i  giorni  osservavo  se  in  qualche  capsula  la 


(1)  [Xelle  singole  capsuline  versavo  ordinariamente  tanta  gelatina  da  ri- 
coprirne il  fondo  con  uno  strato  di  mezzo  centimetro  circa  di  spessore. 
Probabilmente  lo  spessore  dello  strato  di  gelatina  deve  avere  una  influenza 
sulla  maggiore  o  minore  rapidità  di  solidificazione  della  gelatina  stessa, 
per  opera  del  formolo.  Il  Mavrojannis  mi  pare  che  trascuri  questo  dato. 
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gelatina  si  fosse  solidificata  e  in  caso  positiyo  vedevo,  se  riscaldandola,  essa 
tornasse  fluida.  Il  recipiente  contenente  le  capsuline  era  ben  chioso  e  ve- 
niva conservato  al  riparo  della  luce,  ad  una  temperatura  di  15^ C. circa; 
per  essere  poi  sicuro  che  Tambiente  fosse  sempre  saturo  di  vapori  di  for* 
maldeide,  rinnovavo  ogni  tanto  la  formalina. 

Nel  seguente  quadro  sono  raccolti  i  dati  relativi  alle  specie  bat* 
teriche  sopra  nominate. 
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Bisalta  evidente  da  questo  quadro  come  anche  quei  germi  che 
il  Marrojannis  colloca  nella  1*^  categoria,  incapaci  cioè  di  trasfor- 
mare la  gelatina  in  un  prodotto  non  solidificabile  dalla  formal- 
deide, in  realtà  siano  anche  essi  capaci  di  compiere  questa  trasfor- 
mazione, e  ciò  non  soltanto  se  coltivati  alla  temperatura  di  37®  C, 
che  è  la  più  favorevole  al  loro  sviluppo,  ma  anche  se  coltivati  alla 
temperatura  di  20°-24°  C;  nell'un  éaso  e  nell'altro,  però,  è  neces- 
sario dare  al  germe  il  tempo  di  produrre  una  sufficiente  quantità 
di  enzima  proteolitico,  ed  a  questo  di  esplicare  la  sua  azione  per 
intiero  ;  il  tempo  necessario  per  compiere  questa  trasformazione  è, 
per  le  specie  batteriche  sopra  nominate,  in  generale,  minore  neUe 
colture  a  37**  C.  che  in  quelle  a  20°-24°  C. 

Se  però  la  gelatina,  anche  di  colture  a  37^  C,  si  espone  ai  va- 
pori di  formalina,  lo  stesso  giorno  che  se  ne  è  constatata  la  per- 
fetta e  completa  fluidificazione,  o  soltanto  1-2  giorni  dopo,  essa 
viene  risolidificata  e  anzi,  in  generale,  per  uno  stesso  germe,  tanto 
più  rapidamente  quanto  più  presto  fu  sottoposta  all'azione  della 
formaldeide.  Così  mentre,  secondo  il  Mavro^nnis,  occorrono  3-4 
giorni  perchè  sia  risolidificata  la  gelatina  liquefatta  dagli  stafilo- 
cocchi piogeni  e  dal  vibrione  del  colera,  6-8  per  il  bacillo  del  car- 
bonchio e  12-15  per  il  piocianeo,  dal  mio  quadro  risalta  che  pos- 
sono bastare  rispettivamente  2,  1,  1,  3  giorni.  Se  invece  la  gelatina 
è  sottoposta  all'azione  dei  vapori  di  formalina  molti  giorni  dopo 
che  se  ne  è  constatata  la  totale  fluidificazione,  essa  o  non  toma 
mai  solida  oppura  è  risolidificata  dopo  molti  giorni  (vedi  p.  es.  n.  2 
della  tabella). 

Anche  la  gelatina  di  colture  mantenute  a  una  temperatura  infe- 
riore al  punto  di  fusione  della  gelatina  stessa,  se  viene  sottoposta 
all'azione  del  formolo  il  giorno  stesso  che  se  ne  è  completata  la 
fluidificazione  o  pochi  giorni  dopo,  torna  a  solidificarsi,  anche  qai« 
in  generale,  per  uno  stesso  germe,  tanto  più  lentamente  quanto  più 
tardi  essa  venne  esposta  ai  vapori  di  formalina  (vedi,  p.  es.,  n.  11 
della  tabella).  Il  Mavrojannis  dice,  a  questo  proposito,  che  con  col- 
ture di  carbonchio  e  di  stafilococco  piogene  aureo  e  albo,  di  75 
giorni  di  età,  in  cui  tutta  la  gelatina  si  è  fluidificata,  la  solidifica- 
zione della  gelatina  avviene  dopo  8-15  giorni  di  azione  della  for- 
maldeide. Io  veramente  ho  trovato  che  la  fluidificazione  totale  della 
gelatina  si  compie  molto  più  rapidamente,  e  cioè  nelle  comuni  pro- 
vette, contenenti  da  6  ad  8  cmc.  di  gelatina,  la  fluidificazione  è 
completa  dopo  15  giorni  circa  (vedi  n.  7  della  tabella)  nelle  colture 
di   carbonchio   a   20**  C.  e    dopo  8-10  giorni   (vedi  n.  8)  in  quelle  a 
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24**  C,  dopo  25  giorni  circa  (vedi  n.  15  e  16)  nelle  colture  di  stafi- 
lococco piogene  citreo  a  20^-21'^  C.  e  dopo  10  circa  in  qaelle  a  25^  C. 
(vedi  n.  17).  Se  dopo  che  si  è  compiuta  la  totale  fluidificazione  della 
gelatina  si  attende  ^ncora  qualche  giorno  (15,  per  esempio  ;  vedi  n.  7 
e  n.  16)  per  esporla  ai  vapori  di  formalina,  questi  non  sono  piti  ca- 
paci di  solidificarla  neppure  dopo  tre  o  quattro  mesi. 

Lo  stesso  fatto  si  ripete  per  le  colture  a  37^  C,  almeno  per 
quanto  si  riferisce  allo  stafilococco  citreo,  oltre  che  al  piocianeo  e 
al  vibrione  del  colera  (vedi  n.  10,  14,  18,  19,  21)  ;  invece  per  quel 
che  riguarda  il  carbonchio,  mentre  nelle  colture  a  37^  C.  la  solidifi- 
cazione della  gelatina  fluidificata  dal  campione  n.  I  non  aveva  più 
luogo  se  la  gelatina,  dopo  constatata  la  sua  perfetta  fluidificazione, 
si  lasciava  a  37°  G.  per  altri  5  giorni  soltanto  prima  di  esporla  ai 
vapori  di  formalina,  quella  fluidificata  dal  campione  n.  II  tornava 
solida  anche  se,  prima  di  sottoporla  all'azione  della  formaldeide, 
si  lasciava  a  37°  C.  per  5,  10  e  perfino  15  giorni.  Devo  però 
notare  che  la  gelatina  adoperata  per  le  colture  di  questo  II  cam- 
pione era  debolissimamente  alcalina  e  che  lo  sviluppo  del  bacillo 
del  carbonchio  era  in  essa  tutt'altro  che  rigoglioso  ;  con  la  stessa 
qualità  di  gelatina  però,  nelle  colture  a  20°  C.  circa,  la  solidifica-, 
zione  della  gelatina  non  aveva  più  luogo  neppure  per  questo  cam- 
pione n  (vedi  n.  7  della  tabella).  Non  avendo  più  a  mia  disposi- 
zione il  campione  I  non  ho  potuto  ripetere  con  esso  le  esperienze 
sulla  gelatina  debolissimamente  alcalina  ;  il  fatto  però  che  anche 
nelle  colture  a  37°,  in  gelatina  debolmente  alcalina,  del  cam- 
pione li,  la  gelatina,  fluidificata  completamente  e  lasciata^  a  37°  per 
altri  10  giorni,  tornava  a  solidificarsi  per  opera  della  formaldeide, 
mi  fa  ritenere  che  in  questo  diverso  comportamento,  per  rispetto  al 
formolo,  della  gelatina  fluidificata  abbiano  importanza  non  solo  la 
reazione  della  gelatina,  ma  anche  la  temperatura,  e  che  per  il  car- 
bonchio la  trasformazione  della  gelatina  in  un  prodotto  non  risoli- 
dificabile  dalla  formaldeide  si  compia  più  facilmente  e  più  presto 
nelle  colture  a  20°-22°  C,  che  in  quelle  a  37°  C.*(l).  E  che  la  reazione 


(1)  Che  però  anche  nelle  colture  a  87°  0.  la  gelatina  possa  essere  tra- 
sformata  in  un  prodotto  non  più  solidifi cabile  dal  formolo,  Fho  potuto  di- 
mostrare con  vari  esperimenti,  per  esempio  col  seguente:  ho  innestato  i 
bacilli  del  carbonchio  in  tre  provette  contenenti  una  quantità  uguale  della 
stessa  gelatina,  ne  ho  mantenute  due  a  37°  e  una  a  2Ì°  C.  ;  nelle  prime  due 
la  gelatina  era  completamente  liquefatta  dopo  due  giorni,  nella  terza  dopo 
18  giorni  ;  a  partire  da  questo  giorno  in  cui  fu  constatata  la  totale  fluidifi- 
cazione della  gelatina  nella  terza  provetta,  lasciai  passare  altri  15  giorni, 
non  solo  per  questa  terza  provetta  a  21°  C.  ma   anche   per   una   delle  due 


—  438  — 

della  gelatina  abbia  in  questo  fenomeno  una  influenza  importante, 
lo  dimostrano  i  diversi  risultati  ottenuti  ai  numeri  2  e  3  della  ta- 
bella  ;  mentre  la  gelatina  del  n.  2,  che  era  debolissimamente  alca- 
lina, fu  solidificata  dopo  24  giorni  d'azione  della  formaldeide,  quella 
del  n.  3  che  era  leggermente  alcalina  e  che  fu  esposta  molto  più 
tardi  ai  vapori  di  formalina  fu  solidificata  dopo  7  giorni  soltanto, 
per  quanto  lo  spessore  dello  strato  di  gelatina  non  fosse*  nel  n.  3 
più  basso  che  nel  n.  2. 

Del  resto  aggiungerò  che  altri  fattori  devono  influire  su  questo 
fenomeno  e  che  la  mancanza  della  conoscenza  esatta  di  questi  fat- 
tori fa  talvolta  apparire  capriccioso  l'andamento  del  fenomeno.  Si 
hanno  infatti  delle  differenze  non  solo  per  germi  della  stessa  specie 
ma  di  provenienza  diversa,  ma  anche  con  germi  della  stessa  pro- 
venienza, coltivati  sullo  stesso  substrato  e  nelle  stesse  condizioni  di 
temperatura,  ecc.,  che  hanno  impiegato  lo  stesso  tempo  per  flui- 
dificare la  gelatina  e  la  cui  gelatina  fluidificata  è  stata  esposta 
ai  vapori  di  formalina  dopo  lo  stesso  periodo  di  tempo  e  in  uno 
strato  presso  a  poco  dello  stesso  spessore.  Bisogna  però  osservare 
a  questo  proposito  che  il  tempo  da  me  è  stato  calcolato  a  giorni  e 
che  se  fosse  stato  invece  calcolato  piti  esattamente  ad  ore,  si  sa- 
rebbe forse  trovata  la  causa  della  differenza  nella  rapidità  della 
solidificazione. 

Ad  ogni  modo  quello  che  mi  preme  di  far  rilevare  qui  è  che 
non  sempre  alla  temperatura  che  costituisce  Voptimum  per  lo  svi- 
luppo di  un  dato  germe  corrisponde  Voptimum  per  la  produzione 
del  fermento  proteolitico,  nel  senso  almeno  che  questo  fermento  sia 
capace  di  trasformare  la  gelatina  in  un  prodotto   non   più   solidifi- 


tenute  a  37®  C,  cosicché  per  questa  passarono  26  giorni  dal  giorno  in  cni 
era  avvenuta  la  completa  fluidificaaione  della  gelatina;  per  l'altra  proretta 
'  a  37®  C.  lasciai  trascorrere  tre  giorni  di  meno.  La  gelatina  di  tutte  e  tre 
le  provette  non  fu  riso! Vilificata  daihrapori  di  formalina,  neppure  dopo  una 
esposizione  di  due  o  tre  mesi.  La  trasformazione  della  gelatina  in  un  pro- 
dotto non  risolidificabile  dal  formolo  avviene  dunque,  per  i  bacilli  del  car- 
bonchio, più  presto  nelle  colture  a  20®-22®  C.  che  in  quelle  a  37®  C^  se  il 
tempo  si  calcola  a  partire  dal  giorno  in  cui  si  è  compiuta  la  fluidificazione 
completa  della  gelatina:  avviene  invece  più  presto  nelle  colture  a  37^  C. 
che  in  quelle  a  20® -22®  C,  se  il  tempo  si  calcola  dal  giorno  in  cui  si  sono 
innestati  i  bacilli  del  carboncnio  e  ciò  perchè  questi  bacilli  fluidificano  la 
gelatina  molto  più  presto  a  37®  C,  che  a  20®.22®  C.  Per  gli  altri  germi 
patogeni  sopra  nominati  (stafilococco  citreo,  piocianeo  e  vibrione  del  colerai, 
tale  trasformazione  si  compie  più  rapidamente  nelle  colture  a  37®  C.  che  in 
quelle  a  22®  C,  anche  se  il  tempo  si  calcola  dal  giorno  in  cui  si  è  com- 
piuta la  fluidificazione  completa,  benché  anche  per  questi  germi  si  ripeta 
il  fatto  che  fluidificano  la  gelatina  molto  prima  a  37®  che  a  20®-22®  C. 
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cabile  dalla  formaldeide.  Anche  per  questa  manifestazione  della 
vita  batterica  si  ripete  dunque  quello  che  già  è  noto  per  la  pro- 
duzione di  pigmenti  da  parte  dei  batteri  cromogeni,  ad  esempio 
dello  stafilococco  citreo  ed  aureo,  del  piocianeo,  ecc.,  e  questo  pa« 
rallelismo  mi  conferma  sempre  più  nella  convinzione  che  prima  di 
affermare  che  un  germe  liquefaciente  la  gelatina  è  incapace  di 
trasformare  questa  in  una  sostanza  non  più  solidificabile  dal  for^ 
molo,  bisogna  aver  coltivato  il  germe  in  questione  nelle  condizioni 
più  favorevoli  per  compiere  questa  trasformazione.  Invece,  quindi, 
di  assoluta  incapacità  da  parte  di  un  germe  a  produrre  tale  tra- 
sformazione, sarà  meglio  parlare  di  maggiore  o  minore  facilità,  a 
seconda  delle  diverse  condizioni. 

Quanto  poi  sulla  rapidità  della  solidificazione  possa  influire  la 
diversità  di  provenienza  di  un  dato  germe,  risulta  in  modo  eviden- 
tissimo dai  dati  esposti  dal  n.  18  al  n.  22  della  tabella;  le  colture 
fatte  nella  identica  gelatina  con  i  cinque  diversi  campioni  di  colera 
sono  rimaste  10  giorni  a  37^  C.  ;  in  due  (n.  18  e  19)  la  gelatina  era 
perfettamente  liquefatta  dopo  tre  soli  giorni  di  incubazione  e  lo 
sviluppo  fu  rigoglioso  e  abbondante  e  in  queste  la  gelatina  lique- 
fatta non  fu  punto  solidificata  dalla  formaldeide,  neppure  dopo  un 
mese  di  esposizione  ;  lo  stesso  accadde  per  una  (n.  21)  delle 
altre  tre,  nelle  quali  invece  lo  sviluppo  fu  scarso  e  la  gelatina  li- 
quefatta dopo  quattro  giorni,  mentre  nelle  altre  due  (n.  20  e  22)  la 
gelatina  tornò  solida  dopo  una  esposizione  alla  formalina  rispetti- 
vamente di  otto  (n.  20)  e  di  dieci  (n.  22)  giorni. 

Secondo  il  Mavrojannis  la  gelatina  fluidificata  da  un  liquefa- 
ciente e  risolidificata  dal  formolo,  scaldata  torna  fluida  ;  secondo 
THauser  invece  essa  resta  permanentemente  solida.  Ho  voluto  ve- 
dere quale  di  queste  due  affermazioni  così  contraddittorie  fosse  la 
vera  e  ho  potuto  riscontrare  che  tutte  e  due  contengono  qualche  s 
cosa  di  vero,  non  già  nel  senso  che  la  differenza  del  comporta- 
mento, per  rispetto  al  riscaldamento,  della  gelatina'  solidificata 
dipenda  dalla  diversità  delle  specie  batteriche  in  esame,  ma,  come 
risulta  chiaramente  dall'ultima  colonna  della  tabella,  nel  senso  che 
la  gelatina  fluidificata  da  uno  stesso  germe  e  poi  risolidificata, 
alcune  volte  col  riscaldamento  torna  a  liquefarsi,  altre  volte  resta 
solida,  alcune  volte  infine  si  rammollisce  un  po'  senza  però  diven- 
tare fluida. 

Ho  pensato  che  questo  diverso  comportamento  potesse  dipen- 
dere dalla  diversa  durata  della  esposizione  alla  formalina,  nel 
senso  che  la  gelatina  più  lungamente  sottoposta  all'azione    del   for- 
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molo,  più  formaldeidizzata,  come  diceva  l'HanBer,  non  è  liquefatta 
dal  riscaldamento.  Ho  provato  infatti  a  sottoporre  nuovamente  al- 
l'azione dei  vapori  di  formalina  della  gelatina  già  da  essi  risolidi* 
ficata  e  che  col  riscaldamento  tornava  a  fondere;  la  gelatina  dopo 
questa  ulteriore  esposizione  ai  vapori  di  formalina  perdeva  la 
proprietà  di  tornare  a  liquefarsi,  anche  se  la  capsula  veniva  collo- 
cata  sui  vapori  di  acqua  bollente  per  parecchi  minuti.  Una  sola 
eccezione,  tra  i  batteri  enumerati  nella  tabella,  ho  trovato  a  questa 
regola,  e  si  riferisce  al  piocianeo;  mentre  la  gelatina  di  una  coltura 
a  37^0.  di  questo  germe,  fluidificata  in  due  giorni  e  risolidificata 
dalla  formalina  in  quattro  giorni,  non  -  tornò  fluida  col  riscalda- 
mento (vedi  n.  9),  quella  di  una  coltura  a  24^  C,  risolidificata  dalla 
formaldeide  dopo  un'azione  di  venti  giorni  (vedi  n.  11),  riscaldata 
tornò  a  liquefarsi  ed  esposta  poi  per  altri  cinque  giorni  ai  vapori 
di  formalina,  tornò  un'altra  volta  a  liquefarsi  col  riscaldamento: 
riesposta  per  altri  cinque  giorni  ancora,. fu  una  terza  volta  fluidi- 
ficata  dal  calore  e  così  ancora  una  quarta  ed  una  quinta  volta, 
fino  a  che  tutta  la  gelatina,  in  seguito  alle  forti  perdite  di  acqua 
subite  per  evaporazione  in  questi  riscaldamenti,  si  ridusse  a  uno 
strato  secco  e  raggrinzato. 

Contro  l'interpretazione  che  la  mancanza  di  fusibilità  della  ge- 
latina risolidificata  dal  formolo  dipenda  da  una  maggior  durata  di 
azione  del  formolo  stesso,  starebbe,  apparentemente  almeno,  il  fatto 
che  non  sempre  a  una  maggior  durata  di  esposizione  alla  formai 
lina  corrisponde  la  mancanza  di  fusibilità  della  gelatina  ;  il  più 
delle  volte  anzi  si  verifica  precisamente  il  contrario,  come  si  può 
constatare  confrontando  il  n.  4  coi  numeri  2  e  3,  il  n.  9  col  n.  11, 
il  n.  13  col  n.  15,  i  numeri  23  e  24  col  n.  22.  Ma  a  parte  il  fatto 
che  nella  maggior  parte  di  questi  casi  non  si  può  stabilire  un  con- 
ffronto  fra  numero  e  numero,  perchè  diverse  furono  per  le  colture 
di  questi  diversi  numeri  le  condizioni  di  temperatura  (vedi  per  es. 
i  numeri  9  e  11,  13  e  15,  23-24  e  22)  o  del  grado  di  alcalinità 
della  gelatina  (p.  es.  i  numeri  3  e  4),  per  gli  altri  casi  in  cui  tale 
confronto  si  può  istituire  (p.  es.  quello  del  2  col  4,  l'unico  di  tutta 
la  tabella),  osserverò  che  qui  bisogna  tener  conto  non  di  tutto  il 
tempo  che  la  gelatina  rimase  esposta  ai  vapori  di  formalina,  ma 
solo  di  quello  che  ancora  vi  rimase  dopo  avvenuta  la  sua  solidifi- 
cazione; cosi  per  quel  che  riguarda  i  numeri  2  e  4,  dirò  che  la 
gelatina  del  n.  2,  divenuta  solida  dopo  una  esposizione  di  ben 
24  giorni  ai  vapori  di  formalina  e  che  riscaldata  tornò  a  liquefarsi, 
sottoposta  all'azione  del  formolo  per  un  altro  giorno   soltanto,   non 
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rifondeva  più,  neppare  se  esposta  ai  vapori  di  acqua  bollente. 
È  inutile  arrertire  che  nel  fare  queste  osservazioni  bisogna  prov- 
vedere a  che  l'ambiente  nel  quale  si  trovano  le  capsule  di  gelatina 
sia  sempre  saturo  di  vapori  di  formaldeide,  affinchè  cc^tante  per 
intensità  sia  l'azione  di  questa  sulla  gelatina. 

Dalla  tabella  sopra  riportata  risulta  come  con  tutti  e  cinque  i 
campioni  da  mo  esaminati  di  Vibrio  cholerae  Koch,  anche  se  colti- 
vati alla  temperatura  di  20^  C,  sia  nella  comune  gelatina  nutritiva, 
sia  in  quella  preparata  secondo  le  prescrizioni  di  Abba,  si  possa 
non  avere  mai  la  risolidificazione  della  gelatina  per  opera  del  for- 
molo. Q-li  stessi  risultati  ho  ottenuto  con  le  cinque  differenti  specie' 
di  vibrioni  acquatili  da  me  esaminati  e  di  cui  ho  detto  sopra.  La 
sola  differenza  constatata  è  nella  diversa  rapidità  di  fusione  della 
gelatina  comune  e  della  gelatina  dì  Abba;  mentre  tutti  e  cinque  i 
campioni  di  vibrione  colerigeno  fondono  più  rapidamente  la  prima, 
le  cinque  specie  di  vibrioni  acquatili,  eccezione  forse  fatta  del  vi- 
brione n.  Ili  da  me  descritto,  fondono  più  rapidamente  la  seconda. 
Ciò  evidentemente  dipende  dal  fatto  che  il  vibrione  del  colera  trova 
per  il  suo  rigoglioso  sviluppo  un  terreno  nutritivo  più  adatto  nella 
gelatina  comune,  la  quale  contiene  anche  del  peptone  e  del  sale, 
mentre  i  vibrioni  acquatili  si  sviluppano  meglio  in  un  substrato  più 
povero  quale  è  la  gelatina  di  Abba. 

Un'ultima  particolarità  voglio  ricordare  a  proposito  di  uno  dei 
vibrioni  acquatili  che  io  ho  isolati  dall'acqua  di  Genova,  e  precisa- 
mente del  vibrione  cromogeno,  il  quale  su  tutti  i  comuni  terreni 
culturali  si  sviluppa  producendo  una  colorazione  aranciata  più  o 
meno  intensa;  ciò  accade  anche  per  la  gelatina.  Orbene,  la  gelatina 
così  colorata,  sottoposta  all'azione  dei  vapori  di  formalina,  assume 
una  colorazione  rosso-vinosa.  Tale  fenomeno  del  cambiamento  di 
colore  nel  pigmento  prodotto  da  questo  vibrione  non  si  ripete  per 
i  pigmenti  prodotti  da  altre  specie  cromogene  di  schizomiceti,  ad 
esempio  dallo  stafilococco  piogene  citreo  e  dal  Micrococcus  prodigio- 
sas.  Veramente  per  quel  che  riguarda  lo  Staphylococcns  pgogenes 
citreus  dirò  che  il  colore  nelle  colture  in  gelatina  a  20^-25^0.  (opti* 
mum  di  temperatura  per  la  produzione  del  pigmento),  nelle  quali 
tutta  la  gelatina  si  è  liquefatta,  non  è  molto  evidente;  molto  pro- 
nunciato è  invece  il  colore  rosso  caratteristico  delle  colture  di  pro- 
digioso, colore  che  non  si  altera  affatto  per  l'azione  del  formolo. 
Nelle  colture  a  20^-25  0.  del  campione  da  me  esaminato  di  Bacillus 
pgocganens  e  nelle  quali  tutta  la  gelatina  si  è  fusa,  il  debole  colo- 
rito verdastro  della  gelatina,  dopo  un  giorno    o   due  di  esposizione 
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ai  vapori  di  formahaa^  diventa  leggermente  arancione-sporeo.  Anche 
per  questo  germe  dunque  si  ha  un  cambiamento  di  colore  come 
per  il  vibrione  croniogeno.  È  noto  del  ireste  come  il  colore  del 
pigmento  prodotto  dal  piocianeo  sia'  diverso  a  seconda  delle  varietà 
e  come  per  una  determinata  varietà  possa  cambiare  e  perfino 
mancare  in  alcuni  substrati  nutritivi. 


« 


Dopo  questi  risultati  ottenuti  con  quegli  stessi  schizomiceti  che 
il  Mavrojannis  colloca  nella  prima  categoria,  incapaci  cioè  di  tra- 
sformare  la  gelatina  fino  al  punto  che  la  formaldeide  non  possa 
piti  risolidificarla,  ho  voluto  estendere  le  mie  ricerche  ad  altri  schi* 
zomiceti  liquefacienti  la  gelatina,  per  vedere  se  caso  mai  ve  ne  fosse 
tra  essi  qualcuno  che  di  questa  trasformazione  fosse  assolutamente 
incapace:  non  ne  ho  trovato  uno  solo.  Ghli  schizomiceti  da  me  esa- 
minati furono,  oltre  i  cinque  vibrioni  acquatili,  di  cui  sopra,  i  se- 
guenti: Bacillus  mesentericm  fuscus,  Bacillus  megatherinm^  Bacterium 
vulgare  (proteus  vulgaris),  un  Vibrio  phosphorescens  e  Micrococcus  prò- 
digiosus.  I  risultati  ottenuti  per  questi  altri  germi  sono  gli  stessi 
di  quelli  ottenuti  per  i  germi  precedentemente  esaminati  e  ritengo 
quindi  inutile  comporre  per  essi  un'altra  tabella:  la  gelatina  da 
essi  fluidificata  è  o  no  risolidificata  dal  formolo  a  seconda  del 
tempo  lasciato  al  germe  per  produrre  una  sufficiente  quantità  di 
enzima  e  a  questo  per  esplicare  tutta  la  sua  azione;  la  gelatina 
risolidificata  dalla  formaldeide,  a  volte  torna  a  fondere  se  riscal- 
data, altre  volte  invece  resta  permanentemente  solida.  Su  un  fatto 
soltanto  voglio  richiamare  l'attenzione  e  cioè  sul  comportamento 
del  Micrococcus  prodigiosns,  È  noto  come  questo  germe  sia  uno  dei 
liquefacienti  più  rapidi  e  più  energici,  tra  quelli  anzi  coi  quali  ho 
sperimentato  io,  esso  è  quello  che  alla  temperatura  di  20^-24^  C. 
fluidifica  la  gelatina  il  più  rapidamente:  nelle  comuni  provette 
contenenti  da  6  ad  8  cmc.  di  gelatina,  questa  è  completamente 
fusa  dopo  soli  4  giorni  di  coltura  a  20^  C.  circa.  Se  tale  gelatina, 
che  resta  perfettamente  fluida  anche  nell'acqua  ghiacciata,  si  espone 
subito  ai  vapori  di  formalina,  occorrono  sette  giorni  perchè  essa 
ritorni  solida. 

Non  è  dunque  esatta,  come  legge  generale  per  tutti  i  liquefa- 
cienti la  gelatina,  l'asserzione  di  Mavrojannis  che  la  solidificazione 
della  gelatina  liquefatta  da  un  fondente    si    compia  tanto  più  rapi- 
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damente  quanto  più  rapidamente  si  è  compiuta  la  fluidificazione; 
basta  infatti  paragonare  i  risultati  otteauti  col  prodigioso  con  quelli 
ottenuti  col  vibrione  del  colera,  p.  es.  nel  n.  24  della  tabella;  mentre 
col  prodigioso  la  fluidificazione  si  è  compiuta  in  4  giorni  e  la  soli- 
dificazione in  7,  col  vibrione  di  Koch  la  fluidificazione  si  è  com- 
piuta, presso  a  poco  alla  stessa  temperatura,  in  12  giorni  e  la 
solidificazione  in  un  giorno  solo;  la  stessa  osservazione  si  può 
ripetere  consultando  i  risultati  riferiti  ai  numeri  8  e  17  della  tabella, 
relativi  al  bacillo  del  carbonchio  e  allo- stafilococco  piogene  citreo, 
coltivati  a  20»-24^  C. 

Ho  voluto  anche  esperimentare  con  un  batterio  strettamente  anae- 
robieo  e  ho  ricorso  al  bacillo  del  carbonchio  sintomatico  (Bacillus 
Chaupoei);  an<^e  per  questo  i  risultati  sono  stati  gli  stessi. 

Ho  esteso  inoltre  le  mie  ricerche  al  gruppo  delle  streptotrichee 
e  affini;  e  ho  sperimentato  sopra  i  tre  seguenti  germi  :  Streptothrix 
dissenteriae,  Actìnfmgces  bùvis  e  Achorion  ;  i  risultati  sono  stati  sempre 
gli  stessi. 

Infine  ho  voluto  vedere  se  la  proprietà  di  trasformare  la  gela- 
tina in  una  sostanza  non  risolidificabile  dal  formolo  spettasse  anche 
agli  enzimi  prodotti  da  un  germe  liquefaciente,  indipendentemente 
dalla  attività  delle  cellule  batteriche  viventi.  Ho  preso  perciò  una 
coltura  morta  su  agar  a  striscio  di  Actimomgces  boffiSy  ho  versato 
nella  provetta  della  gelatina  liquefatta  e  sterile  e  ho  ripetutamente 
agitata  la  provetta  stessa,  poi  Tho  tenuta  per  parecchi  giorni  in 
osservazione  nel  termostato  a  37^  C,  senza  constatare  mai  il  più 
piccolo  accenno  a  sviluppo;  ciò  non  ostante  la  gelatina,  messa  nel- 
l'acqua diaccia,  restava  perfettamente  liquida  ed  esposta  ai  vapori 
di  formalina  per  oltre  un  mese,  non  ritornò  solida  ;  la  fluidificazione 
della  gelatina  e  la  sua  trasformazione  in  un  prodotto  non  solidifi- 
cabile  dalla  formaldeide  era  dunque  stata  compiuta  dagli  enzimi 
prodotti  dalle  cellule  sviluppatesi  suU'agar  e  morte. 


* 


Quanto  agli  ifomiceti,  già  ho  esposto  i  risultati  ottenuti  nei 
miei  due  lavori  sopra  citati.  Le  specie  da  me'  esaminate,  tutte 
liquef  acienti  la  gelatina,  sono  state  le  seguenti  :  Penicillium  glaucnm 
Link,  Aspergillus  niger  v,  Tieghem,  Aspergillus  variam  Wehmer, 
Aspergillus  flavns  Link,  Aspergillus  fnmigains  Fresenius,  Oospora  verti- 
cillióides  Saccardo  (Oospora  hgalinula,  candidula,  ecc.).  Per  tutte  queste 


J 
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specie,  eccezione  fatta  per  VAspergillus  fumigaius^  io  ho  avuto  gli 
steRsi  risultati  ottenuti  per  gli  schizomiceti  liquefacienti  ;  cioè  se  si 
lascia  tempo  all'ifomiceta  di  produrre  Tenzima  proteolitico  in  quan- 
tità sufficiente  e  all'enzima  di  esplicare  completamente  la  sua  azione, 
la  gelatina  fluidificata  non  è  più  risolidificata.  E  che  anche  all'en- 
zima proteolitico  degli  ifomiceti  spetti  la  proprietà  di  fluidificare 
la  gelatina  indipendentemente  dalla  presenza  e  dalla  attività  del- 
l'ifomiceta  stesso,  ho  stimato  inutile  il  verificarlo,  essendoci  a  questo 
proposito  i  bellissimi  studi  di  Malfitano  (Y)  sulVAspergìllas  niger  (1). 

Il  risultato  da  me  ottenuto  con  VAspergillns  fnmigatus  essendo 
diverso  da  quello  osservato  per  tutti  gli  altri  ifomiceti  nominati  e  per 
tutti  gli  schizomiceti  liquefacienti  che  sopra  ho  enumerato,  ho  voluto 
ripetere  le  esperienze  con  questo  aspergillo,  per  vedere  se  anche 
per  esso  non  si  ripetesse  il  fatto  che  già  avevo  constatato  per  le 
specie  batteriche  ritenute  dal  Mavrojannis  come  incapaci  di  trasfor- 
mare la  gelatina  in  un  prodotto  non  solidifioabile  dal  formolo. 
Disponendo  di  tre  campioni  di  Aspergillus  fumigatus  di  provenienza 
diversa  (uno  dal  granturco  guasto  di  regioni  pellagrose,  uno  dal- 
l'acqua potabile  di  Genova,  e  uno  isolato  da  un  coniglio  a  Boma. 
dal  dott.  Scaffidi,  nel  laboratorio  di  patologia  generale)  ho  voluto 
anche  vedere  se  questi  tre  diversi  campioni  presentassero  qualche 
differenza  costante  nella  rapidità  di  fluidificazione  della  gelatina 
e  nel  comportamento  verso  il  formolo  della  gelatina  fluidicata. 

Eicorderò  qui  che  VAspergillus  fumigatus^  coltivato   alla  tempe- 
ratura di  20^  C,  fonde  lentissimamente  la  gelatina,  ma  ciò  dipende 


(1)  Ecco  come  procedeva  Malfitano:  in  provette  contenenti  5  cmc.  di 
gelatina  liquefatta  (gelatina  al  20%  con  2  ^/^o  di  timolo)  aggiungeva  10  cmc. 
di  liquido  proveniente  da  una  coltura  ben  matura  di  Aspergulvs  niger  in 
liquido  di  Ilaulin,  mischiava  bene  e  portava  in  un  termostato  a  35^  C;  ogni 
ora  metteva  le  provette  per  10'*  15'  in  acqua  fredda  a  15^  C,  e  osservava 
quando  la  gelatina  non  si  rapprendeva  più;  ciò  accadeva  dopo  12-20  ore. 
Con  numerose  esperienze  FA.  ha  potuto  stabilire  che  la  qnantitik  di  dia- 
stasi cresce  con  l'età  della  coltura  e  raggiunge  il  suo  maximum  quando 
il  micelio  entra  in  decomposizione,  poi  pare  che  sia  lentamente  distrutta. 
La  secrezione  di  tale  proteasi  è  un  fatto  costante  della  vita  àeìrAsper4fillM.< 
niger  e  tutte  le  condizioni  esterne  che  possono  influenzarla  agiscono  prima 
direttamente  sullo  sviluppo  del  micelio.  Due  cose  mi  preme  di  far  rilevare 
dallo  studio  dell'A.,  che  cioè  occorre  del  tempo  perchè  Tenzima  proteolitico 
esplichi  la  sua  azione,  e  che  la  rapidità  della  fi  nidificazione  di  una  data 
quantità  di  gelatina  è  in  rapporto  diretto  della  quantità  di  diastasi  che  si 
fa  agire  sopra  di  essa.  jN'elle  esperienze  con  le  colture  in  gelatina  occorre 
quindi  dar  tempo  airifomiceta  di  produrre  l'enzima  in  quantità  sufficiente 
e  all'enzima  di  esplicare  la  sua  azione.  Bicorderò  anche  che  Tenzima  pro- 
dotto daìV  Aspergillus  niger  non  esercita  la  sua  azione  proteolitica  sulla  gela- 
tina se  non  in  ambiente  acido. 
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natnralmente  dal  fatto  che  a  quella  temperatura  esso  si  sviluppa 
poco  e  quindi  produce  anche  poco  enzima.  Il  Wehmer  che  coltivara 
questa  specie  in  gelatina  al  mosto  di  birra,  con  un  contenuto  in  gela- 
tina del  5  %  soltanto  e  manteneva  le  sue  colture  a  soli  15^^  C.  e  anche 
meno,  trovò  che  essa  non  fluidificava  affatto  o  quasi  la  gelatina. 
Ma  già  il  Bénon  aveva  constatato  che  coltivando  V Aspergillm  fumi- 
gattts  a  22^  C.  la  fluidificaztone  contenuta  in  una  provetta  ordinaria 
è  completa  dopo  un  mese  circa.  Io  coltivando  questa  muffa  a  37^  C. 
(che  è  Voptimum  di  temperatura  per  il  suo  sviluppo)  ho  visto  che 
la  gelatina  contenuta  in  una  comune  provetta  è  fluidificata  in  4-5 
giorni  soltanto  (1). 

Le  esperienze  ripetute  adesso  sono  state  condotte  come  le  prece- 
denti: dei  tre  campioni  ho  fatto  due  serie  di  coltitfre,  mantenute  le 
une  a  37^  C,  le  altre  a  24^-25^  C.  (gelatina  al  15  %  preparata  se- 
condo le  prescrizioni  di  Abba)  ;  nella  serie  a  37^  C.  ho  aggiunto  le 
due  solite  provette  di  controllo,  una  di  gelatina  sterile  e  una  di  una 
coltura  di  tifo  in  gelatina.  Nelle  colture  a  37^  C.  la  fluidificazione 
della  gelatina  si  è  compiuta  in  4-5  giorni  e  a  partire  dal  giorno 
della  fluidificazione,  constatata  come  ho  detto  sopra,  ho  lasciato 
passare  altri  14  giorni,  tenendo  sempre  per  tutto  questo  tempo  le 
provette  a  37^  C.^  dopo  di  che  ho  esposto  la  gelatina  all'azione  dei 
vapori  di  formolo.  Nelle  colture  a  24^-25^  C.  la  fluidificazione  com* 
pietà  di  tutta  la  gelatina  si  è  compiuta  con  rapidità  molto  diversa  : 
in  22  giorni  per  il  campione  isolato  dall'acqua,  in  34  per  quello  dal 
granturco  e  in  48  per  quello  dal  coniglio.  Ho  voluto  vedere  se 
questa  forte  differenza  nella  rapidità  della  fluidificazione  della  ge- 
latina fosse  un  fenomeno  accidentale  o  costituisse  un  fatto  costante; 
ho  quindi  fatto  delle  altre  colture  nella  stessa  gelatina,  mantenen- 
dole tutte  alla  stessa  temperatura  di  25^-26^  C;  nella^  coltura  del 
campione  isolato  dall'acqua  la  gelatina  era  completamente  fluida 
dopo  20  giorni,  in  quella  dal  granturco  dopo  33  giorni  e  in  quella 
dal  coniglio  dopo  31  giorni;  quest'ultimo  campione  dunque,  che 
nella  serie  precedente  aveva  impiegato  un  tempo  molto  più  lungo 
del  secondo  per  fondere  tutta  la  gelatina,  impiegò  nella  seconda 
serie  lo  stesso  tempo,  anzi  un  po'  meno.  Naturalmente  tutte  le  pro- 


(1)  Nei  miei  precedenti  lavori  (YIII  e  IX)  è  detto  che  VAspergillus 
fumigatusj  coltivato  a  37^  C,  fonde  la  gelatina  in  7-8  giorni;  la  differenza 
dei  rlBuHati  ottenuti  allora  e  adesso  dipende  dal  fatto  che  prima  prendevo 
come  data  della  avvenuta  completa  fluidificazione  quella  in  cui  la  gelatina 
posta  nell'acqua  ghiacciata  a  0^  C.  circa  non  si  risolidificava  più,  e  ora 
invece  quella  in  cui  non  tornava  solida  a  10^  C.  circa. 
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vette  erano  delle  stesse  dimensioni  e  oontenevano  presso  a  poco  la 
stessa  quantità  di  gelatina.  Dal  giorno  in  cui  avevo  constatata  la 
fluidificazione  totale  della  gelatina  ho  lasciato  passare  altri  14  giorni 
per  le  colture  della  prima  serie  e  10  per  quelle  della  seconda  e  poi 
ho  esposto  la  gelatina  ai  vapori  di  formalina. 

Nella  serie  delle  colture  a  37°  0.  la  gelatina  fluidificata  da  tutti 
tre  i  campioni  non  si  è  mai  risolidificata,  neppure  dopo  quattro  mesi 
di  esposizione  contìnua  ai  vapori  di  formalina  frequentemente  rin- 
novata. Quanto  alle  colture  a  25°  C,  in  quelle  della  prima  serie 
tornò  solida  dopo  24  giorni  di  azione  della  formaldeide  la  gelatina 
fluidificata  dal  campione  proveniente  dal  granturco  e  dopo  32  giorni 
quella  del  campione  isolato  dal  coniglio;  nella  seconda  serie  la  ge- 
latina liquefatta  «da  questi  due  campioni  tornò  solida  rispettivamente 
dopo  6  e  11  giorni,  in  un  tempo  cioè  molto  più  breve  ;  infine  la 
gelatina  liquefatta  dal  campione  proveniente  dall'acqua  non  tornò 
solida  in  nessuna  delle'  due  serie,  neppure  dopo  quattro  mesi  di 
esposizione  alla  formalina. 

Anche  per  questo  ifomiceta  dunque,  come  del  resto  per  tutti  gli 
altri  ifomiceti  da  me  studiati,  si  verifica  quello  che  già  ho  riferito 
per  gli  schizomiceti,  che  cioè  anch'esso  è  capace  di  trasformare  la 
gelatina  in  una  sostanza  non  più  risolidificabile  dalla  formaldeide, 
purché  sia  coltivato  in  condizioni  di  temperatura  favorevoli  alla 
formazione  deirenzima  proteolitico  ;  nel  caso  deWAspergillus  fumU 
gattts  questa  temperatura  coincide  con  la  temperatura  optimum  per 
lo  sviluppo,  che  è  circa  37°  C.  Anche  però  se  lo  si  coltiva  a  questa 
temperatura,  occorre  lasciar  passare  molti  giorni  (1245  circa)  da 
quello  in  cui  si  è  constatata  la  perfetta  fluidificazione  della  gela- 
tina, perchè  il  formolo  non  possa  più  risolidificarla;  nelle  mie 
precedenti  esperienze  io  avevo  lasciato  trascorrere  un  numero  di 
giorni  minore  e  perciò  avevo  sempre  visto  tornare  solida  la  gelatina. 

Quanto  alle  colture  ad  una  temperatura  inferiore  al  punto  di  fusione 
della  gelatina  adoperata,  anche  per  VAspergillus  fumigatus  vediamo 
ripetersi  ciò  che  abbiamo  già  osservato  per  qualche  schizomiceta,  cioè 
la  differenza  di  comportamento  verso  la  formaldeide  della  gelatina 
fluidificata  da  campioni  di  provenienza  diversa  e  il  fatto  che  quanto 
maggior  tempo  si  lascia  trascorrere  dal  momento  che  si  è  constatata 
la  fluidificazione  completa  della  gelatina,  tanto  maggior  tempo  occorre 
perchè  la  formaldeide  faccia  tornare  solida  la  gelatina  stessa.  L'esat- 
tezza di  questa  seconda  osservazione  è  dimostrata  dal  confronto  dei 
risultati  della  prima  serie  a  25°  C.  con  quelli  della  seconda  serie  ; 
quanto  alla  prima   asserzione,    possiamo   dire    che  i   tre    campioni 
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di  Aspergillus  fumigatus  si  comportano  in  qnesto  ordine  crescente 
per  rispetto  alla  rapidità  con  la  quale  a  25°  C.  circa  trasformano 
la  gelatina  in  nn  prodotto  non  più  solidi ficabile  dalla  formaldeide, 
oppure,  il  che  è  lo  stesso,  in  ordine  decrescente  rispetto  alla  rapi- 
dita  con  la  quale  la  gelatina  fluidificata  torna  solida  per  azione 
del  formolo  :  1°  Aspergillus  fumigatus  da  granturcQ  ;  2°  Aspergillus 
fatnigaius  da  coniglio  ;  3°  Aspergillus  fumigatus  da  acqua.  Quanto  al 
prìmo  occorre  far  passare  più  di  un  mese  (a  25°  C.  circa),  oltre 
quello  impiegato  per  la  fluidificazione  totale  della  gelatina,  perchè 
((uesta  non  sia  più  risolidificata  dalla  formaldeide  (1);  quanto  al  se- 
condo occorrono  almeno  20  giorni  ;  quanto  al  terzo  invece  bastano 
10  giorni  (2). 

Nelle  mie  esperienze  con  la  gelatina  fluidificata  dalV Aspergillus 
fumigatus  coltivato  a  25^  C.  e  risolidificata  dal  formolo,  essa,  sotto- 
posta al  riscaldamento,  è  tornata  quasi  sempre  fluida;  anzi  quasi 
sempre,  sopratutto  per  il  campione  isolato  dal  granturco,  ha  pre- 
sentato  il  fenomeno  che  ho  già  descritto  per  la  gelatina  fluidificata 
dal  Bacillus  pgocganeuSy  cioè  riesposta  per  quattro  o  cinque  volte, 
per  nn  periodo  ogni  volta  di  cinque  giorni  circa,  all'azione  dei  va- 
pori di  formalina,  riscaldata  è  tornata  sempre  liquida,  fino  a  che 
non  si  è  essiccata  per  la  forte  evaporazione. 

Contemporaneamente  alle  esperienze  ripetute  per  V Aspergillus 
fumigatus  ne  ho  fatte  delle  altre  per  una  specie  di  Penicillium^  che 
ho  isolato  dall'acqua  potabile  di  Genova  e  che  non  ho  potuto  iden- 
tificare con  nessuna  delle  specie  sommariamente  descritte  dal  Dierckx 
nella  sua  nota  preventiva  sul  genere  Penicillium,  Rimando  ad  altro 
laogo  la  descrizione  dei  caratteri  morfologici  e  culturali  di  questa 
specie;  qui  dirò  soltanto  che  essa  fonde  rapidamente  la  gelatina; 
coltivandola,  per  esempio,  a  22^-24°  C.  in  una  ordinaria  provetta 
di  gelatina  al  15  %,  questa  è  completamente  fluidificata  prima  di 
15  giorni;  esponendo  dopo  altri  due  o  tre  giorni  ai  vapori  di  for- 


(1)  Ciò  spiega  perchè  nelle  mie  precedenti  esperienze,  fatte  appunto  con 
il  campione  isolato  dal  granturco,  io  abbia  Aempre  ottenuto  la  solidificazione 
della  gelatina  da  esso  liquefatta.  Il  limite  di  un  mese  per  questo  campione 
e  quello  di  20  giorni  per  l'altro  è  stato  da  me  stabilito  con  esperienze  fatte 
dopo  quelle  qui  sopra  riportate. 

(2)  In  complesso,  a  partire  dal  giorno  in  cui  si  fa  Tinnesto  in  gelatina, 
se  questa  è  mantenuta  a  circa  25^  C,  perchè  essa  sia  trasformata  in  un  pro- 
dotto non  più  risolidificabile  dai  vapori  di  formalina,  occorrerebbero  per  Jl 
primo  campione  due  mesi  circa,  por  il  secondo  quasi  altrettanto  (da  50  a  70 
giorni),  per  il  terzo  un  mese  soltanto.  Invece  nelle  colture  a  37®  C,  per  tutti 
tre  i  campioni,  basterebbe  circa  mezzo  mese  o  poco  più. 
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malina  la  gelatina  liquefatta,  questa  uou  torna  solida  neppure  dopo 
tre  mesi. 

Ho  voluto  anche  vedere  se  le  diverse  varietà  di  Peniciilium  glau- 
cum  Link  si  comportassero  diversamente  rispetto  alla  fluidificazione 
della  gelatina.  É  noto  come  questa  specie  di  muffa  abbia,  per  gli 
studi  del  Gosio,,  acquistato  una  speciale  importanza  per  le  altera- 
zioni del  mais  in  rapporto  alla  eziologia  della  pellagra,  ed  è  pore 
noto  come  il  Di  Pietro  abbia  sostenuto  esservi  una  speciale  varietà 
tossica  e  pellagrogena,  ben  distinta  per  i  suoi  caratteri  morfologici, 
culturali  e  biologici,  e  come  il  Ceni  e  il  Besta  abbiano  raggruppato 
tutte  le  varietà  di  Peniciilium  glaucum  attorno  a  due  varietà  princi- 
pali, anch'esse  ben  distinte  per  i  loro  caratteri  morfologici,  eulta- 
rali  e  tossici.  Probabilmente  non  si  tratta  qui  di  varietà  nel  senso 
vero  della  parola,  ma  soltanto  di  campioni  di  provenienza  diversa 
e  solo  dotati  di  un  diverso  potere  tossico.  Senza  addentrarmi  però 
in  tale  questione,  su  cui  tornerò  altrove,  e  alla  quale  ho  già  accen- 
nato nel  mio  lavoro  sulle  muffe  del  granturco  guasto,  qui  dirò  sol- 
tanto che,  rispetto  alla  fluidificazione  della  gelatina  e  all'azione  del 
formolo  sulla  gelatina  fluidificata,  i  diversi^  campioni  di  Penicilìinm 
glaucum  da  me  esaminati,  non  si  comportano  tutti  ugualmente: 
alcune  volte  la  gelatina  è  fluidificata  più  rapidamente,  altre 
meno  (1)  ;  benché  tutti  i  campioni  poi  siano  capaci  di  trasformare  la 
gelatina  in  un  prodotto  non  solidificabile  dalla  formaldeide,  talora 
si  osservano  delle  differenze  nella  maggiore  o  minore  attitudine  a 
compiere  questa  trasformazione  ;  insomma  si  ripete  per  queste  così 
dette  varietà  quello  che  abbiamo  visto  verificarsi  per  campioni  di 
provenienza  diversa  di  altre  specie  di  ifomiceti  (p.  es.  àelV Aspergilluò 
fumigatus)  o  di  schizomiceti  (p.  es.  del  Vibrio  choleraé). 


Conclnsiont. 

1.  Gli  enzimi  proteolitici  prodotti  dagli  schizomiceti  e  ifomiceti 
fluidificanti  la  gelatina  che  io  ho  esaminati  (18  specie  di  schiao- 
miceti  e  7  di  ifomiceti,  in  tutto  25)  sono  tutti  capaci  di  trasformare 
la  gelatina  in  un  prodotto  non  solidificabile  dalla  formaldeide. 


(1)  Ciò  era  già  stato  osservato  dal  Di  Pietro  ;  la  sua  varietà  tossica  flui- 
difica la  gelatina  lentamente. 
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2.  Non  è  quindi  giusta  la  distribuzione,  proposta  dal  Mavro- 
jannis,  de^li  schizomiceti  liquefacienti  in  due  categorie,  compren- 
denti la  prima  i  germi  capaci  di  trasformare  la  gelatina  soltanto 
in  gelatosi  (solidificabile  dal  formolo)  e  la  seconda  quelli  capaci  di 
spingerne  la  trasformazione  fino  almeno  al  grado  di  peptone  (non 
solidificabile  dal  formolo). 

3.  Fra  i  diversi  germi  esistono  soltanto  delle  differenze  rispetto 
alla  rapidità  con  la  quale  essi,  in  determinate  condizioni  di  tempe« 
ratara,  substrato  nutritivo,  ecc.,  sono  capaci  di  compiere  la  trasfor- 
mazione della  gelatina  in  un  prodotto  non  più  solidificabile  dalla 
formaldeide. 

4.  La  temperatura  alla  quale  un  dato  germe  compie  più  rapida- 
mente e  più  facilmente  tale  trasformazione  non  coincide  sempre 
con  Yoptimam  di  sviluppo  del  germe  stesso  ;  prima  quindi  di  affer- 
mare che  un  germe  è  incapace  di  produrre  tale  trasformazione,  bi- 
sogna coltivarlo  a  temperature  diverse. 

5.  Generalmente  però  le  specie  patogene  da  me  esaminate  com- 
piono più  rapidamente  tale  trasformazione  se  coltivate  a  37^  C,  che 
noQ  a  20^-22^  C. 

6.  La  gelatina  fluidificata  da  un  liquefaciente  e  risolidificata 
dalla  formaldeide,  se  viene  riscaldata,  alcune  volte  resta  perfetta- 
mente solida,  altre  volte  torna  a  liquefarsi,  e  qualche  volta,  infine, 
bì  rammollisce  un  po'  senza  diventare  fluida  ;  quindi  le  due  asser- 
zioni contraddittorie  dell'Hauser  e  del  Mavrojannis  contengono 
tutte  e  due  qualcosa  di  vero,  benché  nessuna   delle   due  sia  esatta. 

7.  Questo  diverso  modo  di  comportarsi,  rispetto  al  riscaldamento, 
della  gelatina  fluidificata  da  un  germe  liquefaciente  e  risolidificata 
dalla  formalina  dipende  probabilmente  da  tutte  quelle  condizioni 
che  possono  influire  sullo  sviluppo  del  germe  e  salla  produzione, 
per  parte  di  esso,  deirenzima  proteolitico.  Che  se  queste  condizioni 
furono  identiche,  allora  il  diverso  comportamento  dipende  dalla 
diversa  durata  d'azione  della  formalina  stessa,  durata  la  quale 
naturalmente  va  computata  dal  momento  in  cui  è  avvenuta  la  so- 
lidificazione della  gelatina. 

8.  Se  infatti  la  gelatina,  fluidificata  da  un  germe  liquefaciente, 
risolidificata  dalla  formaldeide  e  rifusa  col  riscaldamento,  si  espone 
nuaovamente  per  qualche  giorno  al  vapori  di  formalina,  scaldandola, 
generalmente  non  torna  più  a  fondere.  Ho  riscontrato  qualche  ec- 
cezione a  questa  regola  in  alcuni  campioni  di  gelatina  fluidificata 
dal  Bacillus  pgocyanens  e  àslV  Aspergillus  fumigatas,  coltivati  a 
24^25^  C. 
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9.  La  rapidità  con  la  quale  la  gelatina  fluidificata  da  un  germe 
liquefaciente  può  essere  risolidificata  dai  vapori  di  formalina  è  di- 
Tersa  per  campioni  di  provenienza  diversa,  anche  quando  si  man- 
tengano le  stesse  condizioni  di  tempo,  temperatura,  substrato  nu- 
tritivo, ecc.;  talvolta  anzi  si  osservano  delle  variazioni  anche  per 
colture,  fatte  nelle  identiche  condizioni,  di  uno  stesso  campione. 

10.  Generalmente  però,  per  uno  stesso  campione,  e  anzi  per  uno 
stesso  germe,  si  verifica  la  legge,  che  quanto  più  a  lungo,  dopo 
avvenuta  la  perfetta  e  totale  fluidificazione  della  gelatina,  questa  è 
lasciata  alla  temperatura  di  sviluppo  prima  di  esporla  all'azione 
del  formolo,  tanto  maggior  tempo  questo  impiega  per  risolidificarla, 
e  anzi,  al  di  là  di  un  certo  limite  (limite  variabile  per  ciascuna 
specie  e  per  le  condizioni  di  temperatura,  ecc.),  non  è  piti  capace  di 
risolidificarla. 

11.  Non  si  può  invece  elevare  al  valore  di  legge  generale,  per 
tutti  i  germi  liquefaoienti  la  gelatina,  l'asserzione  di  Mavrojannis. 
che  cioè  la  solidificazione^  per  opera  del  formolo,  della  gelatina 
fluidificata  da  un  liquefaciente  avvenga  tanto  più  rapidamente 
quanto  più  rapidamente  è  avvenuta  la  fluidificazione  della  ge- 
latina. 

12.  Se  si  tratta  di  germi  liquefacienti  e  cromogeni,  il  colore 
della  gelatina  liquefatta  può,  per  l'azione  dei  vapori  di  formalina, 
alterarsi  (p.  es.  bacillo  piocianeo  e  vibrione  cromogeno  n.  2  di  Ti- 
rabeschi)  o  rimanere  inalterato  (p.  es.  stafilococco  piogene  citreo  e 
micrococco  prodigioso). 

13.  La  proprietà  di  trasformare  la  gelatina  in  un  prodotto  non 
solidificabile  dalla  formaldeide  spetta  anche  agli  enzimi  prodotti  da 
un  germe  liquefaciente,  indipendentemente  dalla  presenza  e  dalla 
attività  del  germe  stesso. 

14.  Per  quel  che  riguarda  la  tecnica  da  seguire  in  queste  espe- 
rienze, farò  qui  notare  soltanto  che  per  istituire  dei  confronti  e 
trarre  delle  conclusioni,  è  necessario  che  l'azione  della  formal- 
deide si  esplichi  sempre  con  la  stestsa  intensità  ;  quindi  bisogna 
aver  cura  che  lo  spessore  dello  strato  di  gelatina  fluidificata,  sot- 
toposta all'azione  del  formolo,  sia  sempre  lo  stesso  in  tutte  le 
capsule  e  che  l'ambiente  sia  sempre  saturo  di  vapori  di  for- 
maldeide. 
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Istituto  d'Igiene  della  B.  Università  di  Pisa 


Di  alcune  proprietà  blologiclie  dei  filtrati  rabici, 
in  confronto  con  le  emulsioni  di  sostanze  ner- 
Tose  da  cui  prorengono 


NOTA 
del   Professor   A.    DI   YESTEA. 


Da  quando  il  Pasteur  ci  dette  di  riprodurre  la  rabbia  sugli  ani- 
mali di  laboratorio  in  modo  facile  e  sicuro,  e  di  possedere  per 
mezzo  della  loro  sostanza  nervosa  centrale  il  virus  di  tale  infezione, 
bensì  in  forma  greggia,  ma  scevro  d'altri  germi  e  concentrato,  fu- 
rono tentate  le  più  diverse  vie  per  determinare  l'intima  natura  del 
medesimo,  fino  quasi  ad  esaurire  le  risorse  della  comune  tecnica 
batteriologica.  Questo  lavoro  dura  tuttavia,  diviene  anzi  ogni  giorno 
più  febbrile;  e  se  non  può  dirsi  ancora  di  averci  dato  la  soluzione 
del  problema,  ci  ha  messi  m  possesso  di  una  serie  di  fatti  positivi, 
per  i  quali  è  lecito  oramai  restringere  a  due  le  induzioni  più  vicine 
alla  realtà:  la  ipotesi  della  natura  microsoica  e  l'altra  della  natara 
ultramicroscopica. 

La  prima  di  queste  ipotesi  è  stata  messa  innanzi  da  ine  fin 
dal  1894;  allorché  dimostrai  alla  B.  Accademia  medico-chirurgica  di 
Napoli  (1)  una  serie  di  preparazioni  microscopiche  di  tessuto  ner- 
voso di  conigli  infettati  per  la  via  del  nervo  sciatico,  le  quali  face- 
vano vedere,  lungo  la  via  seguita  dal  virus  fino  alla  sezione  lombare, 
del  midollo  spinale,  la  presenza  di  elementi  non  confondibili  con 
quelli  propri  del  tessuto  nervoso.  La  mia  osservazione  riguardava 
propriamente  i  tubulini  nervosi  dello  sciatico,  in  corrispondenza  del 
punto  dell'inoculazione,   e  le  grandi   cellule  motrici  del  corno  ante- 
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fiore;  ma  richiamaTO  in  modo  particolare  l'attenzione  eoi  primi. 
In  mezzo  al  focoUio  reattivo  dnì  tratto  di  nervo,  sede  dell'iuDesto. 
si  vedevano  BÌngole  fibre  nervose  contenere,  in  nna  dilatuziane 
dello  spazio  tra  goaina  di  Schwann  e  guaina  niielinica,  ano  o  uiche 
più  corpuscoli  di  aspetto  oeiforme;  corpuscoli  cioè  costitnitì  duo 
ampio  nocciolo  di  materia  grossamente  granulare,  tingibile  col  csr 
minio,  e  di  un  doppio  contomo  s  forma  di  guscio,  pnnto  o  poto 
colorabile.  Piaceml  riprodurre  la  immagine  fedele  di  cotesto  reperto, 
fotografata  da  una  preparazione  che  conservo  ancora,  perchè  si  sap- 
pia più  precisamente  quello  che  la  mia  nota  del  1894  ha  descritto 
e  figurato  (V.  fig,  1), 


tJCD  <uda  deirìDDClto),  oba 

e  cantiaDe  Dn  eorpuKoUi  oaiform» 

gnaÌD»  mlalialca  «  U  gruioii  di  Schwann. 

Punto  di  partenza  di  queste  indagini  era  la  conoscensa  acquistata 
nei  precedenti  studi  di  patogenesi,  fatti  con  Zagari  e  D'Abnndo  {2\. 
esistere  ano  stretto  rapporto  tra  la  forma  clinica  della  infezione  e  la 
porla  d'entrata  del  viras,  con  decisa  tendenza  di  questo  a  sietemaliz- 
zarsl  lungo  Passe  cerebro-spinale;  ciò  che  mi  aveva  fatto  ardito  <li 
affermare,  che  forse  un  giorno  lo  studio  morfologico  della  rabbia 
gioverebbe  ai  progressi  dell'anatomia  e  della  fisiologia  del  sislema 
nervoso  ietesso.  Una  eoe)  straordinaria  elettività  di  sede  parevami 
poco  conciliabile  con  la  natura  dei  comuni  virus  batterici,  i  quali 
sogliono  diffondersi  nei  liquidi  circolanti  o  proliferare  nei  tessuti 
di  sostanza  connettiva,  e  per  contrario  molto  rispondente  all'indole 
dei  micraparassiti  della  serie  animale,  che  vediamo  regolarmente 
prediligere  le  formazioni  istologiche  più  evolute  (corpuscoli  rossi, 
epiteli,  fibre  muscolari,  cellule  ovariche,  ecc.). 

Nella  mia  ricerca  di  carattere  micrografioo  mi  arrestai  innanii 
alla   difficoltà   di   non   avere  a  disposizione   nna   tecnica  spedita  e 
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sicura,  che  desse  di  ritrovare  facilmente  gli  elementi  osservati,  so-  . 
prattntto  i  corpuscoli  oviformi^  nelle  comuni  emulsioni  di  sostanza 
nervosa  rabida.  Per  la  qual  cosa,  riprendendo  questi  studi  or  sono 
tre  anni,  rivolsi  la  mia  industria  a  ricercare  un  liquido  virulento 
povero  di  elementi  istologici  comuni;  e  fu  così  che  dopo  infruttuose 
indagini  sopra  il  liquido  cerebro*spinale  e  Fumor  acqueo,  tentai  la 
filtrazione  amicrobica  e  m'imbattei  nella  dimostrazione  del  fatto,  che 
il  virus  della  rabbia  rientra  nella  categoria  dei  virus  propriamente 
detti  filtrabili  (3). 

Nel  frattempo  erano  comparsi  gli  interessantissimi  studi  del 
Negri,  a  cui  ha  tenuto  dietro  ria  via  tutta  una  serie  di  lavori  con* 
fermanti  l'esistenza  dei  corpi  che  oggi  vanno  col  nome  di  lui  (Daddi, 
Pace,  D'Amato,  Volpino,  Be^tarelli,  Luzzani,  Luzzani  e  Macchi,  Abba 
e  Bormans,  ecc.).  Tali  corpi  rilevabili  particolarmente  dentro  le  grandi 
cellule  del  corno  d'Ammone  e  della  corteccia  cerebrale  e  cerebel- 
lare, sono  stati  dallo  scopritore  indicati  come  sporozoi  specifici;  ma 
non  tutti  gli  osservatori  dividono  questa  interpretazione,  basata 
solo  sulla  grande  costanza  del  reperto,  mentre  è  unanime  l'accordo 
circa  la  loro  importanza  diagnostica  (4).  Contribuisce  a  mantenere 
sospeso  il  giudizio,  circa  l'intima  natura  dei  corpi  in  parola,  la  loro 
spiccata  reazione  acidofila,  non  che  la  difficoltà  di  ritrovarli  in  tutte 
le  parti  del  sistema  nervoso  che  sono  sede  indubbia  del  virus  e  in 
numero  proporzionato  al  grado  rispettivo  di  virulenza.  E  cosi, 
mentre  da  una  parte  le  industriose  microreazioni  del  Volpino  fanno 
vedere  nell'interno  dei  corpi  di  Negri  qualcosa  meglio  conciliabile 
col  carattere  istologico  d'un  elemento  microparassitario,  rilevando 
la  esistenza  di  minuscole  forme  basofile  e  neutrofile  (5);  d'altra 
parte  il  D'Amato,  deponendo  nello  spazio  subdurale  del  coniglio  un 
frammento  di  corno  d'Ammone  ricchissimo  di  corpi  di  Negri^  osserva 
che,  pur  avendosi  diffusione  del  virus  nelle  parti  prossime  della 
massa  cerebrale,  in  quelli  non  si  nota  alcuna  modificazione  di  ca- 
rattere evolutivo  (6). 

Resta  quindi  ancora  da  indagare  circa  l'intima  natura  di  questo 
reperto  del  Negri,  per  quanto  esso  si  annunzi  come  un  gran  passo 
verso  la  soluzione  del  difficile  problema,  e  come  un  fatto  che  ac- 
centaa  più  che  mai  il  concetto  della  esistenza  prevalentemente 
intracellulare  o  intraelementare  del  virus  rabico.  Al  quale  concetto 
ha  dato  pure  testé  un  notevole  contributo  il  Nitsch  di  Cracovia, 
mercè  le  sue  molte  ricerche  sperimentali  tendenti  a  dimostrare,  che 
il  virus  della  rabbia  esiste  incomparabilmente  più  copioso  nella  so- 
stanza grigia  dei  centri  nervosi,  che  non  nella  bianca  (7). 
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Abbiamo,  intanto,  come  un  fatto  perentoriamente  acquisito  alla 
scienza  la  nozione,  che  questo  virus  è  filtrabile  (secondo  una  espres- 
sione convenzionale  oramai  divenuta  di  uso  comune),  ossia  capace 
di  passare  sotto  certe  condizioni  attraverso  i  filtri  amicrobici;  e  tale 
constatazione,  fatta  in  maniera  indubbia  primamente  dal  Bemlinger 
e  da  me,  a  pochi  giorni  d' interA'^allo  l'uno  dall'altro  (*),  ha  offerto 
facile  addentellato  a  mettere  in  mezzo  l'altra  ipotesi  della  probabile 
natura  ultramicroscopica. 

Per  me  questa  maniera  di  vedere  è  prematura,  e  trovomi  d'ayer 
prevenuta  l'affermazione  in  proposito  specialmente  dello  Schfider  e 
del  Remlinger,  scrivendo  fin  dal  primo  annunzio  delle  mie  espe- 
rienze di  filtrazione,  non  essere  logico  dedurre  senz'altro  dal  carat- 
tere della  filtrabilità  il  concetto  della  ultramicroscopici tà,  avendosi 
già  nel  micromonas  Mesnili  l'esempio  d'una  specie  vivente  (e  per 
giunta  della  famiglia  dei  protozoi),  benissimo  osservabile  con  i  co- 
muni mezzi  ottici  e  non  di  meno  filtrabile  (3).  Evidentemente  è  fil- 
trabile ogni  elemento  ultramicroscopico;  ma  non  può  valere  la  pro- 
posizione inversa.  E  a  ribadire  la  tesi,  in  una  pubblicazione  sacces- 
siva  (8)  aggiunsi  l'esempio  della  sospensione  di  ciglia  di  batteri, 
secondo  preparasi  dal  mio  aiuto  De  Bossi  per  lo  studio  dei  feno- 
meni di  agglutinazione.  Una  sospensione  pura  di  ciglia  è  affatto 
paragonabile  al  filtrato  rabico,  e  per  la  sua  apparente  limpidezza,  e 
per  essere  a  sua  volta  filtrabile  attraverso  la  candela  Berkefeld  Y, 
e  per  non  lasciar  nulla  distinguere  al  microscopio  in  preparati  a 
fresco  ;  ma  se  ne  distingue  per  la  circostaza,  che  con  la  colora- 
zione specifica  vediamo  nel  relativo  filtrato  numerosissimi  e  distin- 
tissimi i  brandelli  cigliari  :  chi  può  dire  oggi,  che  non  si  riesca  qual- 
cosa a  vedere  con  particolari  microreazioni  cromatiche  anche  nel 
filtrato  rabico? 

Più  giustamente  sul  naovo  dato  della  filtrabilità  del  virus  rabico 
sorge  opportuno  il  desiderio  di  sapere,  se  i  filtrati  rabici  contengono 

■ 

tutto  intero  il  virus,  quale  si   trova  nelle   comuni  emulsioni  di  so- 
stanza nervosa  da  cui  quelli  derivano. 

Che  io  sappia,  nessuno  fin  qui  si  è  posto  questo  quesito,  astrazion 
facendo  da  un  semplice  accenno  di  Bertarelli  e  Volpino.  Qnesti  dae 
osservatori,  a  riguardo  dell'affermazione  di  Schiider  che  i  corpi  di 
Negri  non  abbiano  nulla  di  comune  col  virus  della  rabbia,  appunto 
per  il  carattere  filtrabile  del  medesimo,  proposero  di  sperimentare. 


(*)  V.  questi  Aunall,  fase.  I,  dell'annata  corre ate. 
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se,  riprendendo  quello  che  resta  sul  filtro  per  rifiltrarlo  di  nuovo, 
e  ciò  per  un  gran  numero  di  volte,  si  riesca  o  non  a  esaurire  la  vi- 
rulenza d'un  dato  materiale  rabico.  Non  mi  consta  però,  che  essi 
sieno  riusciti  mai  a  produrre  alcuna  prova  positiva  di  ciò.  Mi  trovo 
di  avere  tentato  anch'io  lo  stesso  sperimento;  ma  ne  ho  riportato 
la  persuasione,  trattarsi  d'un  vero  lavoro  di  Danaidi,  incapace  di 
condurre  a  risultato  soddisfacente.  Invece  ho  creduto  si  potesse 
molto  più  semplicemente  risolvere  il  quesito  per  una  via  indirètta  ; 
cioè  saggiando,  a  parità  di  condizioni,  il  grado  di  resistenza  vitale 
del  filtrato  e  dell'emulsione  da  cui  esso  proviene.  Ciò  ho  fatto  da 
più  plinti  di  vista:  ho  esaminato  parallelamente  Temulsione-madre 
e  il  filtrato  rispettivo: 

1.  Dal  punto  di   vista  della  loro  conserv abilità,  cosi  in  mezzo 
acquoso  semplice,  come  in  mezzo  idroglicerico  ; 

2.  Dal   punto   di   vista   della   temperatura   di    sterilizzazione, 
egualmente  in  mezzo  acquoso  semplice  o  glicerinato; 

3.  Dal  punto  di  vista  della  influenza  della  congelazione. 
Premetto  alla  esposizione  dei  risultati  alcune  note  di  tecnica. 

La  emulsione  per  la  preparazione  del  filtrato  soglio  ottenerla  tagliuzzando 
in  un  mortaio  3-4  grammi  di  midollo  spinale  o  di  cervello,  triturando  e  di- 
sgregando accuratamente  con  la  interposizione  d'una  finissima  sabbia  quarzosa 
pura,  poi  stemperando  pian  piano  in  circa  70-100  parti  d'acqua  distillata,  infine 
lasciando  riposare  per  mezz'ora  in  un  bicchiere  a  calice. 

Lia  filtrazione  si  è  eseguita  per  mezzo  deirapparecchio  di  Chamberland, 
a  pressione  non  maggiore  di  due  atmosfere,  servendomi  delle  candele  Ber- 
kefeld  Y,  nuove  o  vecchie  che  fossero,  purché  provate  previamente  capaci 
di  filtrare  l'acqua  potabile,  alla  cadente  di  un  metro,  con  una  velocità  oraria 
di  almeno  m.  0. 200,  e  rifiltrando  quante  volte  il  primo  prodotto  non  si  pre- 
sentasse abbastanza  limpido. 

\àe  prove  di  resistenza  al  calore  si  sono  fatte  a  bagnomaria,  nel  quale 
si  tenevano  inunerse  eimultaneamente  per  10'  o  più  due  provette  uguali  a 
pareti  sottilissime,  con  nel  fondo  Tuna  1  cmc.  di  emulsione  e  l'altra  1  cmc. 
di  fUtrato.  Tenendosi  a  bagno  solo  il  terzo  inferiore  delle  provette,  si  aveva 
cura  di  portare  in  fondo  il  materiale  mercè  apposita  pipetta:  cosi  evitavasi 
il  bagnamento  delle  pareti  e  si  aveva  la  sicurezza  di  attingere  poi,  per  le  ino- 
culazioni di  controllo,  un  materiale  scevro  di  particelle  non  assoggettate  alla 
temperatura  di  prova. 

Lia  resistenza  alla  congelazione  si  ò  saggiata  tenendo  immerse  in  un  mi- 
seaglto  di  ghiaccio  e  sale  (circa  — 17^)  diverse  provette  preparate  suppergiù 
come  nel  caso  precedente,  contando  il  tempo  dal  momento  in  cui  il  liquido 
rispettivo  mostravasi  affatto  solidificato  e  lasciando  poi  sgelare  nella  incu- 
batrice a  37''. 

Infine  le  inoculazioni  di  controllo  sono  state  eseguite  nei  conigli  trapanati, 
avendo  cura  d'iniettare  in  ciascuna  prova  comparativa  una  quantità  di  virus 
filtrato  sempre  superiore  a  quella  presunta  attiva  in  condizioni  naturali. 
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Biproduco  saccintamente  nella  Tavola  I  1  risultati  della  mag- 
giore parte  delle  prove  fatte  e  vengo  senz'altro  alle  conclusioni, 
notando  una  volta  tanto  che  ho  sperimentato  solo  su  virus  flsso^  e 
propriamente  con  un  esemplare  capace  di  dare  la  rabbia  nei  conigli 
trapanati  dopo  un'incubazione  di  4-5  giorni. 

I.  Il  virus  filtrato  perde  presto  (nel  giro  di  una  settimana  o 
poco  più)  la  sua  virulema^  anche  conservato  nelle  migliori  condi- 
zioili  di  temperatura,  assenza  d'ossigeno,  oscorità  e  purezza  batterica, 
mentre  è  risaputo  che  il  virus  ordinario  resiste  a  lungo  anche  in 
materiale  putrefatto.. 

II.  La  glicerina,  nota  per  la  sua  proprietà  conservatrice  del 
virus  rabico  dentro  i  pezzi  di  tessuto  nervoso,  non  influisce  ad  al' 
lungare  significantemente  il  sopraindicato  periodo  di  conservabilità  del 
virus  filtrato, 

in.  La  temperatura  di  50°  C.  sterilizza  in  Iff  il  filtrato  rabico^ 
mentre  i^on  toglie  la  virulenza  alla  emulsione-madre  in  un  tempo 
doppio  e  triplo. 

lY.  Con  Taggiimta  di  una  proporzione  20%  di  glicerina,  che 
non  influisce  a  rendere  sterilizzaute  per  l'emulsione  la  stessa  tem- 
peratura di  50°  applicata  per  10',  si  abbassa  a  45^  la  temperatura  di 
sterilizzazione  (a  parità  di  tempo)  del  filtrato. 

Y.  Il  virus  filtrato,  fatto  congelare  in  miscuglio  di  ghiaccio  e 
sale  e  messo  anche  subito  dopo  a  disgelare,  si  trova  destituito  di 
virulenza,  mentre  l'emulsione  tenuta  congelata  in  pari  condizioni 
si  riscontra  virulenta  anche  dopo  due  ore. 

«  « 

Mi  son  fatto  la  domanda,  se  cotesta  minore  resistenza  degli 
elementi  attivi  del  filtrato  rabico  non  dipenda  dal  trovarsi  essi 
sospesi  in  mezzi  eccessivamente  acquosi,  capaci  di  dare  luogo  a 
intensi  fenomeni  di  pressione  osmotica,  che  l'influenza  dello  scalda- 
mento esagererebbe  a  tutto  danno  della  loro  vitalità.  Ho  creduto  di 
poter  eliminare  cotesto  dubbio,  verificando  i  medesimi  fatti  in  so- 
luzioni ipertoniche  di  cloruro  di  sodio.  Per  tanto  risultano  evidenti 
due  importanti  corollari  dalle  mie  esperienze,  provate  e  riprovate  : 

a)  Che  i  filtrati  rabici  non  contengono  intero  il  virus  della  rabbia; 

b)  Che  sopra  gli  elementi  attivi  dei  medesimi  filtrati  non  si  smentisce 
la  virtù  alterante  della  glicerina,  la  quale  sappiamo  esercitarsi  via  via 
piti  forte  sulle  forme  adulte  dei  microbi,  non  sì  tosto  ci  allontaniamo 
dalle  piccolissime  proporzioni  ritenute  di  importanza  alimentare. 
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La  seconda  di  queste  proposiidoni  mi  appare  tanto  più  legittima, 
perchè  in  una  serie  d'osservazioni  collaterali,  ho  potuto  verificare 
che  la  glicerina  spiega  proprietà  conservatrice  sul  virus  rabico 
destro  i  pezzi  di  tessuto  nervoso,  integro  o  grossamente  frantumato, 
in  ragione  del  grado  di  sua  concentrazione:  non  per  nulla  si  è 
sempre  trovato  praticamente  utile  alla  conservazione  dei  ^midolli 
rabici  la  glicerina  anidra!  Or  mi  par  chiaro  che  il  diverso  compor* 
lamento  della  glicerina,  secondo  il  virus  della  rabbia  è  di  quello 
messo  a  nudo  con  lo  schiacciamento  e  la  filtrazione  ovvero  di 
quello  ancora  custodito  nella  traccia  del  tessuto  nervoso,  ha  tutto 
il  significato  d'un  controllo  al  concetto  della  esistema  intraeleiHen- 
fare^  indiziata  dalle  indagini  micrografiche  o  sperimentali  mie,  del 
Negri  e  del  Nitsch. 

La  prima  proposizione  poi  va  intesa  nel  senso,  che  passano  per 
i  filtri  amicrobici  le  forme  del  virus  rabico  meno  resistenti.  Or  se 
si  pensi,  che  in  batteriologia  siamo  abituati  a  considerare  le  forme 
più  ridotte  di  una  stessa  specie  microbica  regolarmente  dotate  di  una 
maggiore  tenacità  di  vita,  il  fatto  inverso  nel  caso  del  virus  rabico 
aggiunge  credito  alla  supposta  natura  non  batterica  del  virus  stesso 
e  richiama  suggestivamente  al  pensiero  la  minore  resistenza,  che  le 
forme  giovani  dì  certi  microzoi  parassiti  presentano,  a  petto  di  altre 
forme  generate  con  un  tipo  diverso  di  riproduzione. 

L'argomento  mi  pare  assai  più  valido  di  quello  ohe  si  è  dedotto 
dalla  credenza,  che  il  virus  rabido,  nella  sua  individualità  natura^ 
Ustica,  sia  di  una  grande  labilità  vitale  a  petto  dei  batteri. 

8u  questo  modo  di  vedere  ha  insistito  negli  ultinii  tempi  parti- 
colarmente il  Celli,  basandosi  sui  risultati  di  esperienze  di  molti 
anni  fa  (9),  istituite  propriamente  allo  scopo  di  studiare  il  problema 
della  disinfezione.  Da  tali  esperienze  egli  era  condotto  a  giudicare, 
che  «  la  tenacità  di  vita  del  virus  della  rabbia  non  sia  molta,  ma 
piuttosto  analoga  a  quella  di  batteri  patogeni  non  sporigeni  »;  e 
avendole  ripetute  testé  col  De  Blasi  trova,  per  esempio,  che  a  45^0. 
il  virus  resta  distrut^to  già  dopo  12  ore,  laddove  a  55^,  60°  bastano 
rispettivamente  60,  30  minuti  (10).  Il  Qaltier  avrebbe  visto  in  pre- 
cedenza, che  bastano  anche  10  e  talora  5  minuti  per  rendere  inat- 
tivo il  virus  alla  temperatura  di  47^-48°  (11).  Becentemente  il  Ber- 
tarelli  (12)  ha  trovato  sterilizzante  la  temperatura  di  60°  in  10',  quella 
di  50°  in  25-45',  quella  di  45°  (una  sola  esperienza)  in  30'. 

Notoriamente  i  lìmiti  di  resistenza  al  calore  di  una  specie  mi- 
crobica non  sono  assoluti,  ma  dipendono  in  certa  parte  dalle  par- 
ticolari condizioni  in  cui  Tosservatore  si  m^^te,  e  che   non   sempre 
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sono  riferite  minutamente.  Io  sperimentando,  come  dissi  già.  con 
virus  di  passaggio,  ho  cercato  di  ridurre  molto  la  massa  del  virus 
(1  omo.  di  fina  emulsione),  perchè  fosse  rapidamente  penetrata  dal 
calore  del  bagno  di  prova;  ed  ho  trovato  cosi,  che  laddove  il  virus 
intero  resta  sempre  attivo  dopo  esposto  per  10',  20',  30'  alla  tempe- 
ratura di  50^,  con  o  senza  aggiunta  di  glicerina,  invece  il  viras 
filtrato  regolarmente  in  10'  si  perde  (*),  e  per  l'aggiunta  di  glice- 
rina non  resiste  in  pari  tempo  neppure  a  45^.  Ora  a  me  pare,  che 
dopo  questi  saggi  comparativi  dimostranti  nell'agente  specifico  della 
rabbia  un  doppio  modo  di  esistenza  naturale,  convenga  ridarre 
l'affermata  sua  labilità  a  più  corretta  espressione,  dicendo  che  non 
il  virus  rabico  nella  sua  individualità  naturalistica,  ma  una  forma  o 
stadio  particolare  di  esso  (elementi  filtrabili)  offre  condizioni  di  resi* 
stenza  eccezionalmente  sfavorevoli.  Questo  modo  di  giudicare  8i 
dimostra  tanto  più  logico,  in  quanto  che  la  perdita  della  resistenza 
a  45°  in  9-12  ore,  rilevata  testé  da  Celli  e  De  Blasi  nel  materiale 
rabico  ordinario,  non  ci  allontana  veramente  molto  dal  grado  di 
tenacità  vitale,  che  il  primo  di  questi  osservatori  aveva  definito 
paragonabile  suppergiù  a  quella  dei  batteri  patogeni  non  sporiferi. 
Sappiamo,  per  esempio,  che  lo  Sternberg  ha  trovati  inattivi  il  pns 
blenorragico  e  lo  pnemococco  dopo  soli  10'  di  esposizione,  rispetli* 
vamente  a  60°  e  52°  C.  ;  ohe  Ficker  ha  visto  morire  il  vibrione  cole- 
rigeno  a  45°  in  meno  di  2  ore  e  perfino  dopo  20';  che  Pfeiffer  e 
Beck  hanno  constatato  la  morte  del  bacillo  influenzale  alla  tempe- 
ratura di  60°  dopo  soli  5',  ecc.  (13). 

•  * 

Le  nuove  proprietà  da  me  accertate  nel  virus  della  rabbia 
fanno  evidentemente  pensare  a  uno  sdoppiamento  morfologico  del 
presunto  microparassita,  e  mi  danno  di  ribadire  un  pensiero  espresso 
già  in  precedenti  comunicazioni,  circa  l'indirizzo  da  tenere  nel* 
l'esame  del  difficile  problema  riguardante  la  determinazione  del- 
l'intima natura  di  esso.  Tali  proprietà  si  sommano  e  ingranano,  a 
mio  modo  di  vedere,  con  quelle  già  note  circa  la  diffusione  a  tappe 
del  virus  rabico  lungo  le  vie  nervose,  offrendo  mi  doppio  prezioso 
mezzo  di  controllo  a  chi  si  occupa  dello  studio  di  esso  dal  punto  di 
vista  morfologico. 


(*)  Le  due  o  tre  eccezioni  a  questa  regola,  risultanti  dalla  lettura  della 
Tavola  I,  si  perdono  di  fronte  alla  costanza  del  fenomeno  in  tanti  casi,  e  ter- 
ranno probabilmente  a  q^lilche  errore  di  osservazione  o  di  registrazione. 
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Fintanto  che  non  sia  dato  di  sottoporre  i  reperti  microscopici 
meglio  indiziati  aìVexpenmentum  crucis  della  coltivaziene  artificiale, 
è  giocoforza  tenere  per  la  loro  esatta  interpretazione  una  via  indi- 
retta, ma  non  meno  rigorosa,  pari  a  quella  illustrata  dal  Golgi 
nello  studio  della  malaria.  Trattasi  cioè  di  mettere  in  bella  luce 
una  regolare  corrispondenza  tra  le  fasi  nosologiche  del  processo 
infettiro,  e  le  fasi  morfologiche  del  presunto  virus  ;  ciò  che  nel  caso 
nostro  ritengo  sia  attuabile,  molto  opportunamente,  con  lo  studio 
della  rabbia  sperimentale  del  coniglio  ottenuta  per  via  nervosa, 
potendosi  interrompere  il  processo  infettivo  al  punto  di  avere,  sopra 
uno  stesso  animale,  tratti  di  tessuto  nervoso  già  penetrati  dal  virus 
e  tratti  non  per  anco  da  esso  raggiunti,  o  all'inizio  della  sua  com- 
parsa. Bicordo,  tra  l'altro,  due  momenti  della  vita  del  coniglio  inocu- 
lato nel  nervo  sciatico,  che  dovrebbero  presentarsi  particolarmente 
adatti:  cioè,  il  momento  in  cui  il  virus  è  dimostrabile  non  oltre  il 
segmento  dorsale  del  midollo  spinale,  e  l'altro  un  poco  più  tardivo, 
in  4;ni  lo  si  trova  arrivato  al  verme  cerebellare  o  alla  porzione  ante- 
riore del  lobo  tempore-frontale  del  cervello,  ma  non  ancora  al  lobo 
occipitale.  —  Ciò  da  una  parte.  D'altra  parte  la  dimostrazione  di  due 
diverse  condizioni  di  resistenza  vitale,  quale  mi  risulta  dalle  recenti 
ricerche  sul  virus  intero  e  sul  virus  filtrato,  pone  un'altra  esigenza; 
giacché  è  logico  pensare,  che  debbasi  poter  chiedere  al  microscopio  la 
dimostrazione,  nel  presunto  microparassita  specifico,  di  due  distinti 
modi  di  essere,  atti  a  mettere  sulle  tracce  d'un  particolare  ciclo 
biologico. 
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Istituto  d'Igiene  della  R.  Univebsità  di  Napoli 


Il  taebiolo  nella  dìslMeziofie  degli  erbaggi 

pel  dottor  SALTATORE  CAPPELLANI. 


È  nota  già  Fimportanza  degli  erbaggi  /(quelli  in  ispecie  che  Ten- 
gono usati  freschi  nell'alimentazione)  per  la  diffusione  di  malattie 
infettive,  che  hanno  dal  tubo  gastro-enterico  il  loro  punto  di  par- 
tenza. È  questo  un  argomento  che  ha  preoccupato  già  da  parecchi 
anni  la  mente  dei  batteriologi. 

CoBÌ  il  Galippe,  Fembach,  Di  Yestea,  Fazio,  Ceresole,  Biancotti  e  pa- 
recchi altri,  hanno  studiato  qualitativamente  e  quantitativamente  i  batteri 
che  si  possono  riscontrare  nelle  ortaglie,  provenienti  dai  mercati  o  diretta- 
mente dal  terreno  in  cui  sono  coltivati.  Per  quanto  non  siano  state  confer- 
mate le  vedute  del  Galippe,  il  quale  ammetteva  che  sempre  i  microrganismi 
contenuti  nel  suolo,  penetrino  nella  trama  propria  del  tessuto  vegetale,  pur 
tuttavia  i  batteriologi  si  accordano  nell^ammettere,  che  batteri  di  varia  na- 
tura possano  depositarsi  negl'interstizi  degl'involucri  e  delle  foglie,  in  quelle 
parti,  in  ispecie,  che  vengono  a  contatto  diretto  col  suolo,  coi  concimi,  con 
le  acque  d'irrigazione. 

Grancher  e  Desohamps  difatti  affermano,  in  base  alle  loro  ricerche,  che 
mai  i  bacilli  del  tifo,  coi  quali  essi  istituirono  le  loro  esperienze,  penetra- 
rono nell'interno  delle  piante,  ch'essi  avevano  coltivato  in  terreno,  su  cui 
ayevano  disseminato  culture  in  brodo  di  tifo.  Dello  stesso  avviso  è  il  Kubner, 
mentre  Ellroth  assicura  che,  quando  le  radici  presentano  delle  soluzioni  di 
continuo,  sia  facile  la  penetrazione  dei  batteri  nell'interno  dei  tessuti. 

Klauditz,  con  una  serie  di  esperienze  sistematiche,  è  venuto  alla  conclu- 
sione, che  i  bacilli  del  tifo  si  soffermano  sempre  sulla  superficie  estema 
delle  piante,  a  cui,  però,  aderiscono  cosi  fortemente,  da  non  poterne  essere 
allontanati  da  un  semplice  lavaggio,  per  cui  ad  eliminare  il  pericolo  di  tra- 
smissione di  malattie  d'infezione,  non  basta  lo  sciacquamento,  per  quanto 
prolungato  esso  possa  essere. 

Considerati  e  vagliati  bene  tutti  i  risultati  ottenuti  dagli  autori 
che  si  sono  occupati   dell'argomento,  pare  che  in  linea  di  massima 
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bì  possa  ritenere,  che  i  batteri  patogeni  depositati  sulla  superfìcie 
degli  erbaggi,  e  non  quelli  che  potrebbero  eTentualmente  penetrare 
neirinterno  dei  tessuti,  siano  da  temere  nella  trasmissione  delle 
malattie. 

Se  ciò  è  Tero,  la  profilassi  più  utile  è  quella  che  consiglia  It 
distruzione  dei  batteri,  prima  che,  insieme  con  gli  alimenti,  vengano 
introdotti  nell'organismo  umano. 

Epperò  mentre  un  numero  straordinario  di  mezzi  e  di  sostanze 
furono  escogitati  per  la  sterilizzazione  delle  acque,  ben  poco  si  è 
pensato  a  quella  delle  verdure.  Per  queste,  molti  ritengono  soffi* 
ciente  un  lavaggio,  più  o  meno  prolungato^  con  acqua  comune, 
mentre  altri  consiglia  l'uso  di  qualche  disinfettante:  così  è  stato 
ritenuto  abbastanza  efficace  l'uso  dell'acido  tartarico.  Oggi  vien  pre- 
parato, e  messo  in  luce  dftl  Paterno,  il  tachiolo  (fluoruro  d'argento) 
il  di  cui  valore  antisettico  e .  disinfettante  è  stato  sperimentato  sìa 
nel  campo  dell'igiene,  come  in  quello  della  pratica  medica  e  chi- 
rurgica. 

Stando  alle  numerose  ricerche  fatte  dal  Paterno  e  Clngolani. 
l'acqua  disinfettata  col  tachiolo,  alla  diluizione  di  uno  a  quattro  o 
cinquecento  mila,  raggiungerebbe  quasi  un  grado  di  completa  steri- 
lizzazione. 

Le  ricerche  del  Biancotti,  di  Inghilleri,  di  Paladino,  per  quanto 
variino  in  qualche  cifra,  si  accordano  in  generale  nell'assegnare  al 
tachiolo  un  valore  disinfettante  molto  elevato  :  il  Paladino  conclude 
col  dire  che,  per  quanto  non  si  possa  parlare  di  sterilizzazione  delle 
acque,  con  Taso  del  tachiolo,  si  può  raggiungere  però  una  depura- 
zione notevole,  essendo  il  migliore  depuratore  chimico  fino  ad  ora 
conosciuto. 

Nelle  esperienze  ohe  ho  accuratamente  eseguite  e  che  verrò  su- 
bito a  descrivere  ho  cercato  di  vedere,  fino  a  che  punto,  nella  depu- 
razione delle  ortaglie,  ci  si  può  giovare  dell'uso  di  questo  preparato, 
le  cui  proprietà  sono  tanto  magnificate. 

In.  due  matracci  A  e  B  con  cento  omo.  di  acqua  distillata  e  sterilisaata,  ho 
introdotto  un  certo  numero  di  piantine  d'indivia  (ciehorinm  endkia),  corì 
come  veniva  dal  mercato,  ed  ho  agitato  molto  intensamente  in  modo  da  pra* 
tioare  un  lavaggio,  per  quanto  più  possibile,  completo  di  esse,  e  da  ciascuno 
dei  due  matracci  ho  prelevato  con  pipetta  sterile,  */,  cmc.  di  acqua  e  versato 
in  tubi  di  cultura  contenenti  10  cmc.  di  agar  nutritivo  e  quindi  in  iscatoìe 
di  Petri.  Ciò  fatto  ho  aggiunto  al  matraccio  B  1  cmc.  della  soluzione  di  ta- 
chiolo 1  ®/o,  in  modo  da  avere  ivi  una  diluzione  di  esso  all'  1  **%<,  ;  metà  delle 
piantine  prelevate   con   pinza  sterile  e  spremute   per  bene  ho  introdotte  la 
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un  matraccio,  (B'),  con  50  cm.c.  di  acqua  distillata  e  sterilizzata  dopo  2^;  e 
Taltra  metÀ,  dopo  5',  in  un  altro  matraccio,  (B").  La  stessa  pratica  è  stata 
seguita  per  metà  delle  piantine  del  matraccio  A,  che  furono  passate  in  un 
matraccio  (che  chiamo  per  brevità  A')  con  50  cmc.  di  acqua  sterile.  Al  ma- 
traccio A  non  è  stato  aggiunto  però  il  disinfettante,  dovendo  l'acqua  di  esso 
servire  come  controllo.  Da  questa  seconda  acqua  di  lavaggio  (A')  e  dai  due 
matracci  B'  e  B"  è  stato  preso  '/^  cmc.  e  versato  in  tubo  di  agar  e  quindi 
in  iscatole  di  Petri. 

Lo  scopo  di  queste  ricerche  si  era  quello  di  vedere,  almeno  con  una  certa 
approssimazione,  quanti  e  quali  germi  rimanevano  aderenti  alle  piantine  e 
capaci  di  sviluppo  dopo  Tazione  del  disinfettante,  messi  in  confronto  degli 
altri,  che  si  sviluppavano  dalle  altre  piantine,  che  avevano  subito  solo  un 
lavaggio  in  acqua  semplice. 

Ecco,  in  breve  riassunto,  il  risultato  delle  esperienze: 

Dopo  24  ore  si  svilupparono  nell'acqua  di  lavaggio  del 

matraccio  A colonie  21,696 

B .        19,715 

matraccio  A' colonie  19,871 

B' •  172 

B" .  89 

Fatto  l'esame  qualitativo  delle  colonie  sviluppate  dall'acqua  di  questi  due 
matracci,  ho  notato  quasi  esclusivamente  colonie  di  mesentericus,  radiciforme 
e  qualche  colonia  di  b.  sottile. 

Ho  ripetuto  una  seconda  volta  Tesperimento,  prolungando  però  questa 
vnlta  la  permanenza  delle  pianticelle  nella  soluzione  di  tachiolo  per  10',  20', 
40'  e  ciò  nella  speranza  di  poter  avere  la  completa  distruzione  dei  germi, 
che  si  trovavano  su  di  essi  attaccati,  risultato,  che  invero  non  si  potè  rag- 
giungere. Infatti  potei  contare  nel 

matraccio  A colonie  24,677 

B .  28,345 

A' .  16,943 

B'  (dopo  10') .  218 

B"  (dopo  20') »  178 

B"'(dopo  40') .  86 


> 
» 
» 
» 
> 


In  qaesta  serie  di  esperienze  però,  io  ho  fatto  agire  il  disinfet- 
tante in  acqua  distillata,  in  un  mezzo  affatto  speciale,  che  difficil- 
mente viene  adoperato  in  pratica  per  lavare  gli  erbaggi. 

A  me  correva  l'obbligo  di  tener  conto  di  questo  fatto,  dappoiché 
è  già  noto  a  tutti,  come  l'azione  di  un  disinfettante  chimico,  possa 
essere  influenzata  dalia  presenza,  nel  mezzo  da  disinfettare,  di  de- 
terminate sostanze.  E  nel  caso  in  ispecie,  essendo  il  tachiolo  un 
composto  d'argento  avrebbe  potuto  benissimo,  in  presenza  di  cloruri 
e  sali  solubili  di  calcio,  essere  precipitato    sotto   forma   di  sale  in-^ 
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solubile.  In  quest'ordine  d'idee  ho  ripetuto  Fesperimento  con  acqua 
di  Serino,  la  quale  contiene  una  certa  quantità,  per  quanto  non 
molto  rilevante,  di  sali  terrosi  :  è  povera  però  di  cloruri,  non  conte- 
nendone che  la  quantità  corrispondente  a  0,0073  di  cloro  per  litro. 
La  tecnica  seguita  è  stata  perfettamente  identica  a  quella  delle 
precedenti  esperienze:  mi  limito  quindi  a  riassumere  sulla  tabella 
i  risultati: 

matraccio     A. colonie  29,852 

»            B »         19,572 

A' »         13,894 

B'  (dopo  20')    ....  »             209 

rf           B"  (dopo  40')    ....  »              115 

Anche  in  questo  caso  le  colonie  isolate  erano  costituite  quasi 
esclusivamente  di  mesentericus,  sottile  e  radiciforme,  di  quelle  specie 
cioè,  che  hanno  forme  durature,  resistenti  non  poco  agli  agenti  ste- 
rilizzanti chimici  e  fisici. 

Non  potevo  invero  essere  ancora  soddisfatto  delle  condizioni  di 
esperimento,  in  cui  mi  ero  messo,  poiché  non  del  tutto  conformi  a 
quella  che  di  frequente  si  osserva  nella  vita  domestica.  Non  in  tatti 
i  paesi,  non  in  tutte  le  contrade  si  ha  a  disposizione  acqua,  che  pos- 
sieda la  bontà  e  la  purezza  dell'acqua  del  Serino.  Non  di  rado  si 
vede,  in  ispecie  in  campagna,  della  gente,  che,  per  amore  o  per 
forza,  deve  adoperare,  ad  uso  potabile,  un'acqua  sotto  tutti  i  ponti 
di  vista  condannabile  dall'igiene,  sia  per  l'apparenza  che  per  la 
sostanza. 

Se  di  tale  acqua  si  servono  ad  uso  potabile  che  dire  poi  per  gli 
altri  usi:  di  quali  acque  si  serviranno  per  lavare  gli  erbaggi,  che 
saranno  apparentemente  puliti,  quando  saranno  lilierati  dai  grani 
di  terriccio  e  dalle  particelle  di  concime  che  vi  sono  attaccate. 

Tutto  ciò  considerato,  ho  voluto  vedere  come  risponde  in  qaeste 
acque  il  tachiolo. 

MI  8on  servito  allo  scopo  dell'acqua  di  una  piccola  peschiera,  che  sta 
nel  giardinetto  annesso  all'  Istituto  di  medicina  legale,  in  questo  stesso  edi- 
ficio. È  un'acqua  di  aspetto  torbido,  per  la  presenza  di  una  certa  qnantità 
di  particello  che  vi  si  trovano  in  sospensione  ;  contiene  tanto  di  sostarne 
organiche  da  richiedere  gm.  0.194  di  ossigeno  per  la  ossidazione. 

Quest'acqua  adoperai  allo  stato  naturale,  senza  far  precedere  la  steri* 
lizzazione;  essondo  però  già  per  sé  ricca  di  germi,  ebbi  cura  d'immettervi 
un  numero  minore  di  pianticelle  d'indivia,  e  ciò  per  facilitare  da  on  lato 
Tesperienza  e  per  non  venir  meno  alla  legge  enunciata  dal  Qiirtner,  cho 
cioè,  per  un  microrganismo  che  debba  essere  distrutto,  occorre  sempre  una 


» 

» 
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quantità  determinata  del  disinfettante:  ho  creduto  quindi  opportuno,  per 
mantenere  la  giusta  proporzione  tra  il  numero  di  germi  e  la  quantità  del 
disinfettante  adoperato,  di  sottoporre  al  lavaggio  un  numero  minore  di 
piantine. 

Del  resto  la  tecnica  seguita  è  identica  a  quella  delle  esperienze  pre- 
cedenti. 

Il  risultato  deiresame  quantitativo  delle  colonie  sviluppatesi  è  il 
seguente  : 

Matraccio  A  (immediatamente  dopo  il  lavaggio)  .  colonie  53,795 

B  id.                              .  »  46,830 

B'    (dopo  15') »  165 

B"   (dopo  30') »  62 

B'"  (dopo  45') »  27 

Come  è  facile  rilevare  dalla  evidenza  di  queste  cifre,  i  risultati 
sono  molto  lusinghieri  ed  incoraggianti  ;  ma  ben  facilmente  mi  si 
potrebbe  osservare  che  c'è  ancora  nelle  esperienze  l'artificio  del 
laboratorio  e  non  la  traduzione  pratica  di  quello  che  succede  ordi- 
nariamente nella  vita  domestica. 

Si  sa,  infatti,  che  nel  lavare  gli  erbaggi  non  si  passano  sempli- 
cemente da  un'acqua  in  un'altra,  così  come  io  ho  fatto  nelle  mie 
esperienze,  ma  si  sottopongono  molte  volte  ad  un  lavaggio  lungo  e 
spesso  all'acqua  corrente. 

In  queste  condizioni,  è  naturale,  viene  a  mancare  quel  numero 
notevole  di  batteri  che  io  rilevo  ancora  nelle  piantine,  dopo  il  pas- 
saggio dalla  prima  alla  seconda  acqua  di  lavaggio. 

Mi  son  messo  perciò  in  condizioni  identiche  di  esperimento.  Ho 
sottoposto  una  certa  quantità  di  piantine  d'indivia  per  un  quarto 
d'ora  sotto  un  filo  d'acqua,  e  quindi  ne  ho  prelevate  sei  e  le  ho 
messe  nella  soluzione  di  tachiolo  1  ^/o^,  e  due  in  un  matraccio  con 
50  cmc.  di  acqua  sterile  (A).  Ad  intervalli  di  10,  30,  45'  ho  prele- 
vato dalla  soluzione  di  tachiolo  due  delle  piantine  e  le  ho  lavate 
in  50  cmc.  di  acqua  sterile  ;  dell'acqua  del  primo  matraccio  (A)  e 
degli  altri  tre  (B,  B',  B")  ho  fatto  isolamenti  ed  ho  trovato  in 
^  cmc.  di  acqua: 

A colonie  2,360 

B    (15') »  275 

B'   (30') »  183 

B"  (45') »  105 

Stando  a  quanto  si  rileva  dalle  cifre  ottenute  nei  diversi  esperi- 
menti, potrebbe  sembrare  a  prima  vista,  che  ci  sia   discordanza  tra 
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l'un  risultato  e  l'altro,  che  l'azione  disinfettaiite  non  sia  nniforme 
nei  diversi  casi  ;  potendo  avere,  come  ad  esempio  nel  caso  prece- 
dente, lo  sviluppo  di  105  colonie  ;  pur  avendo  esso  agito  ben  45^ 
mentre  se  ne  ebbero  solo  27  nell'esperienza  precedente. 

Ma  la  contraddizione  non  è  che  apparente,  poiché  si  capisce  fa- 
cilmente, che  gli  erbaggi,  così  come  ci  vengono  dal  mercato,  non 
sono  mai  egaalmente  puliti  dal  terriccio  e  dalle  sporcizie,  e  poi 
perchè  il  terreno,  in  cui  essi  sono  stati  coltivati,  può  essere  più  o 
meno  ricco  di  batteri,  e  contenere  un  numero  vario  di  specie  re- 
sistenti all'azione  del  disinfettante. 

Per  completare  infine  questa  serie  di  esperienze  ho  creduto 
opportuno  passare  allo  studio  del  potere  disinfettante  del  tachiolo 
di  fronte  a  specie  determinate  di  germi  e  precisamente  di  germi 
patogeni,  che,  introdotti  nel  tubo  gastro-enterico,  con  gli  erbaggi 
ingeriti  crudi,  possono  essere  la  causa  prima  dello  sviluppo  di  una 
malattia  infettiva,  ed  in  secondo  tempo  di  una  epidemia. 

!Nel  mercati  di  Boma  è  stato  trovato  ed  identificato  con  tatti  i  mezzi, 
di  cui  la  batteriologia  dispone,  il  bacillo  del  tifo  negli  erbaggi.  Bemlinger 
e  Schneider  esaminarono  13  campioni  di  terreno  prelevato  in  diverse  lo- 
calità. In  7  di  questi  campioni  isolarono  un  germe  che  aveva  tutti  i  carat- 
teri del  bacillo  di  Eberth.  E  se  non  è  stato  trovato  (per  quanto  è  a  mia 
conoscenza)  il  bacillo  del  colera,  è  presumibile  ch'esso  vi  si  possa  acciden- 
talmente riscontrare,  essendo  già  noto  che  esso  molte  volte  è  stato  isolato 
dalle  acque  (Pasquali,  Sanarelli,  Roux,  Metchnikoff). 

Dalle  ricerche  di  Dunham  apprendiamo  che  sulle  foglie  crude,  infettate 
con  cultura  in  brodo  e  messe  sotto  una  campana  di  cristallo  alla  tempera- 
tura dell'ambiente,  il  colera  si  mantiene  vivo  per  ben  5  giorni  ;  sui  cavoli 
crudi,  a  temperatura  dell'ambiente,  13  giorni  e  nel  ghiaccio  14  giorni. 

Stando  alle  esperienze  di  Pramboé,  tra  due  foglie  di  cavolo  cmdo^ 
esposte  all'aria,  a  temperatura  dell'ambiente,  vive  per  tre  giorni. 

È  quindi  col  bacillo  del  tifo  e  col  vibrione  del  colera,  che  io  ho 
fatto  le  mie  esperienze. 

Ho  lavato  a  lungo,  per  circa  quattr'ore,  in  un  colabrodo,  un  certo  nu- 
mero di  piantine  d'indivia,  che  ho  quindi  immerse  in  acqua,  in  cui  avevo 
versato  una  cultura  di  24  ore  di  tifo,  in  brodo.  Trascorse  pareccliie  ore 
dall'immersione,  delle  piantine  ben  lavate  con  acqua  del  Serino,  due  ne  im- 
mersi in  50  cmc.  di  acqua  sterile,  di  cui,  previa  agitazione,  feci  culture  su 
piastre,  e  sei  in  1(X)  cmc.  d'acqua,  a  cui  aggiunsi  1  cmc.  di  soluzione  madre 
di  tachiolo.  Con  l'intervallo  di  10'  due  piantine  per  volta  furono  prelevale 
ed  imtnerse  in  50  cmc.  d'acqua  sterile,  e  di  questa  quindi,  dopo  intenso  ri- 
mescolamento, in  modo  da  staccare  dalle  piante  il  maggior  numero  possi- 
bile di  batteri  che  vi  erano  rimasti  aderenti,  feci  culture  in  scatole  di 
Petri. 

La  quantità  d'acqua  per  l'innesto  fu  Vs  <^inc.  ed  Vio* 
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Riassnmo  nella  tabella  seguente  i  risultati  : 

Dall'acqua  di  lavaggio  originaria: 

Con  V«    cmc numero  di  colonie        ao 

»     Vio  cmc id.  4,300 

Isolai  un  certo  numero  delle  colonie  sviluppate,  per  averne  delle 
culture  pure  e  potere  identificare  la  natura  dei  batteri.  Molte  di 
esse  erano  colonie  del  b.  tifico,  come  ho  potuto  constatare  con  tutti 
i  mezzi  culturali  che  avevo  a  mia  disposizione,  ed  infine  con  la 
prova  dell'agglutinamento  (reazione  di  Pfeiffer). 

Dall'acqua  di  lavaggio  dei  tre  matraccetti,  in  cui  avevo  passate 
le  piantine  dalla  soluzione  di  tachiolo  : 

A    (dopo  10')  con.*/,    cmc colonie  192 

Id.              »     Vj^     » »           15 

A'   (dopo  200     »     V.      » »            9 

Id.              »     */^o     » »            3 

A''    Id.              »     V,      » »            7 

Id,              »     Vio    • *             ^ 

Veruna  di  queste  colonie  (attentamente  studiate)  si  dimostrò  4i 
b.  tifico. 

La  stessa  tecnica  ho  seguita  per  esperimentare  col  vibrione  del 
colera.  I  risultati  sono  stati  perfettamente  identici  ai  precedenti,  e 
faccio  quindi  a  meno  di  ripetermi  ;  dall'acqua  di  lavaggio  erigi* 
naria  (chiamo  così  l'acqua  in  cui  ho  immerse  le  piantine  diretta- 
mente dal  mezzo  in  cui  era  sospeso  il  b.  di  colera)  l'isolamento 
mostrò  un  numero  straordinàriamente  grande  di  colonie,  e  di  queste 
moltissime  di  b.  di  colera,  come  potei  identificare,  sejf^vendomi  di 
tutti  i  mezzi  di  cultura  opportuni,  e  specialmente  dell'acqua  pepto- 
nizzata  di  Koch. 

Gli  isolamenti  delle  acque  di  lavaggio  delle  piantine,  che  erano 
passate  attraverso  la  soluzione  di  tachiolo,  mi  dimostrarono  un  nu- 
mero scarso  di  colonie,  costituite  tutte  da  sottile,  mesenterico  e  ra- 
diciforme.  Veruna  era  assolutamente  colonia  di  colera. 

Non  è  a  dire,  che  una  piccola  quantità  di  tachiolo,  per  quanto 
minima,  trasportata  nell'acqua  di  lavaggio,  e  da  questa  nell'agar, 
abbia  potuto  esercitare  nel  terreno  di  cultura  azione  antisettica  ; 
poiché,  anche  ammettendo  che  2  cmc.  della  soluzione  di  tachiolo 
(1  per  10,000)  sieno  potuti  passare  nei  50  cmc.  d'acqua  di  lavaggio, 
se  si  pensa  che  di  questa,  solo  1/10  di  cmc.  ne  abbiamo  versato  in 
10  cmc.  di  agar  e  di  gelatina,  si  comprende  subito    come  si  sia  ar- 
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rivati  ad  nna  dilnizione  talmente  elevata,  ohe  è  giusto  di  non  tener 
conto  della  possibile  causa  di  errore.  E  ciò  tanto  più,  che  dalle 
esperienze  di  Paladino  risulta  che  il  b.  del  tifo  sviluppa  in  brodo, 
in  presenza  del  tachiolo  fino  alla  diluizione  di  1 :  15^000  e  quello 
del  colera  alla  diluizione  di  1 :  50,000. 

Né  alcuno,  ad  escludere  dalla  pratica  questo  disinfettante,  po- 
trebbe tirare  in  ballo  la  tossicità  che  esso  potrebbe  spiegare  nel^o^ 
ganismo  animale  :  all'obbiezione  rispondono  le  esperienze  del  Lazzaro 
e  del  Perez:  il  primo  lo  introdusse  nell'organismo  umano  fino  alla 
dope  di  5  mgm.  al  giorno,  senza  rimarcare  disturbo  di  sorta;  ore 
mai  si  obbiettasse,  che,  come  risulta  dalle  esperienze  di  Ingbilleri. 
iniettato  sotto  cute  il  tachiolo,  anche  a  dosi  elevate,  non  si  rìscontra 
nel  sangue,  uè  negli  organi  parenchimatosi,  rimanendo  esso  loca* 
lizzato  nel  sito  d'iniezione,  si  possono  citare  le  esperienze  molto 
concludenti  del  Paterno  e  Cingolani.  Essi  fecero  bere  a  due  cani  e 
per  la  durata  di  tre  mesi,  dell'acqua,  a  cui  era  stato  aggiunto  del 
tachiolo  nel  rapporto  di  1 :  15,000.  I  cani  sono  rimasti  sempre  bene. 
aumentando  anche  di  peso.  Io  ho  alimentato  con  erbaggi  immersi  in 
soluzione  di  tachiolo  1 :  10,000  larga  serie  di  conigli  e  cavie,  tanto 
sani,  quanto  già  in  esperimento:  nessun  disturbo  hanno  presoitato 
e  per  quelli  già  trattati,  l'esperimento  è  proceduto  regolarmente, 
cosi  come  negli  animali  alimentati  con  erbaggi  allo    stato  naturale. 


Conclusione. 

Volendo  concludere,  io  credo,  che  il  tachiolo  sia  un  disinfettante 
che  può  esser  tenuto  presente  nel  lavaggio  delle  ortaglie,  di  quelle 
in  ispecie  che  vengono  adoperate  fresche  nell'alimentazione,  poiché, 
come  si  rileva  dalle  esperienze  su  esposte,  le  forme  che  resistono 
sono  pochissime  e  in  massima  parte  forme  sporigene,  che  non  hanno 
alcun  potere  patogeno.  Debbo  però  ricordare  che  non  m'è  riuscito 
di  trovare  delle  ortaglie,  che  contenessero  naturalmente  bacilli  del 
carbonchio,  né  ebbi  cura  di  prepararmene  artificialmente. 

La  piccola  quantità  di  tachiolo  che  potrà  essere  ingerita,  non 
sarà  certo,  al  dire  di  molti  autori,  di  danno  alcuno;  ma,  ove  mai 
qualche  dubbio  si  avesse  in  proposito,  ben  di  leggieri  potrà  essere 
eliminato.  A  tutti  e  dovunque  è  dato  di  potersi  procurare  dell'acqua 
sterile,  sottoponendo  all'ebollizione  l'acqua  di  cui  si  dispone;  se. 
quindi,  dopo  subita  l'azione  del  disinfettante,  si  passano  gli  erbaggi 


—  471  — 

in  acqua  sterile,  si  potranno    avere   allo    stato   naturale,    privi  del 
disinfettante  chimico  e  di  possibili  germi  patogeni. 

Altro  vantaggio  che  presenta  il  disinfettante  in  parola  si  è  l'uso 
facile,  ed  il  prezzo  relativamente  poco  elevato,  data  la  diluizione  a 
cui  dev'essere  adoperato. 
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pel  dottor  GIOYÀNNI  OBSI. 


L*  infezione  carbonchiosa  ha  avuto  sempre  grande  importanza 
nella  batteriologia,  di  cni,  si  può  dire,  ha  iniziato  gli  studii  ;  e  sul 
bacillo  che  la  produce  è  stata  rivolta,  per  non  breve  periodo  di 
tempo,  1'  attenzione  di  non  pochi  fra  i  migliori  sperimentatori. 

Dalla  scoverta  del  bacillo,  intravisto  da  Bayer,  Brauell  e  PoUender  e 
poi  studiato  dal  Davaine  e  più  tardi  dal  Pasteur  e  dal  Koch,  i  batterio- 
logi hanno  cercato,  seguendo  varie  vie,  di  mettere  in  chiaro  la  patogenesi 
di  questo  morbo  purtroppo  abbastanza  diffuso  per  porre  un  argine  al  male 
che  esso  produce  con  una  appropriata  profilassi   ed   una   razionale  terapia. 

Questa  infezione,  infatti,  comune  agli  uomini  ed  agli  animali  (ovini,  bo- 
vini, equini)  è  più  o  meno  largamente  diffusa  tra  gli  operai  addetti  ad  al- 
cune industrie,  di  cui  costituisce  un  pericolo  serio,  e  perciò  riesce  di  grave 
nocumento  al  benessere  degli  individui  che  esercitano  alcuni  mestieri,  non 
calcolando  il  dissesto  finanziario  che  d'altra  parte  produce. 

È  ben  nota  la  resistenza  delle  spore  del  bacillo  del  carbonchio  e  la  te- 
nacità con  cui  esse  sopravvivono  per  lungo  tempo  nelle  più  sfavorevoli  con- 
dizioni di  vita  ;  i  campi  maledetti  di  certe  contrade  hanno  dato  sul  bestiame 
delle  prove  veramente  dolorose  della  resistenza  del  germe  e  del  potere  di 
diffusione  di  questa  malattia. 

lia  forma  con  cui  essa  si  manifesta  è  diversa  a  seconda  che  si  tratta 
dell'  uomo  o  degli  animali  :  in  questi  la  malattia  assume  quasi  sempre  tutti 
i  caratteri  di  una  terribile  setticemia  che  in  breve  vince  i  poteri  di  resi- 
stenza organica  e  produce  la  morte  ;  neir  uomo  invece  i  sintomi  sono  diversi 
a  seconda  della  via  di  entrata  del  germe,  e  si  distingue  :  la  pustola  maligna, 
se  il  carbonchio  si  inocula  per  lesioni  di  continuo  della  cute,  come  di  fre- 
quente nei  macellai,  in  persone  che  hanno  contatto  col  gregge  ecc.  ;  la  m/- 
eosi  pulmonale^  o  malattia  dei  cenciaiuoli  e  dei  cardatori  di  lana,  se  la  via 
di  penetrazione  del  germe  è  quella  dell'apparato  respiratorio;  e  la  micosi 
intestinale,  se  la  via  di  entrata  è  costituita  dal  tubo  gastro -enterico. 

La  forma  più  frequente  però  a  riscontrarsi,  specialmente  per  la  mag- 
giore frequenza  della  penetrazione  del  germe  per  la  via  cutanea,  è  quella 
della  pustola  maligna  che  si  manifesta  con  caratteri  ben  definiti  e  che  poi, 
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nei  cadi  ribelli,  si  converte,  il  più  delle  Tolte,  in  una  setticemia  analoga  a 
quella  che  si  ha  direttamente  negli  animali  e  capace  di  dare  la  morte  al- 
l'ammalato. 

La  tappa  finale,  perciò,  quasi  costante  del  carbonchio  è  la  setticemia; 
il  bacillo  che  lo  produce  tende  a  penetrare  nel  sangue  e  poi  esplica  al  mas- 
simo grado  i  suoi  poteri  deleterii  sugli  organismi  animali,  minandone  la 
esistenza  e  Tincendone  la  resistenza  organica. 

"Nel  sangue  questo  microrganismo  avido  di  ossìgeno  trova  un  ambiente 
adatto  alla  sua  vita  ;  nel  sangue  raggiunge  V optimum  della  sua  esistenza  ed 
in  esso  si  accumula,  producendo  alcune  volte  trombosi  dei  vasi  ed  espli- 
cando sulla  orasi  sanguigna  la  sua  azione  dissolvitrice  ed  il  suo  potere  pa- 
togeno o  con  speciali  sostanze  da  esso  secreto  od  anche  con  il  prodotto  del 
proprio  disfacimento. 

Avendo  presente  questo  modo  di  comportarsi  del  bacillo  del  car^ 
bonchio,  mi  sono  proposto  di  studiare,  in  modo  ordinato,  il  decorrere 
della  infezione  sperimentale^  per  quanto  riguarda  le  alterazioni  del 
sangue  in  rapporto  ai  varii  periodi  del  morbo  ;  ed  a  questo  scopo  mi 
sono  servito  di  conigli  di  cui  avevo  già  prima  esaminato  numeri- 
camente e  morfologicamente  il  sangue. 

Il  virus  proveniva  da  una  cultura  su  agar  di  24  ore,  fatta  dal  sangae 
di  una  cavia  morta  di  carbonchio  ;  emulsiono  due  anse  della  patina  in 
4  omc.  di  brodo  sterile  e  ne  inietto  due  sottocute  o  per  via  endovenosa,  il 
virus  adoperato  uccide  Tanimale  dopo  tre  a  cinque  giorni  e  dà  perciò  il 
tempo  di  poter  studiare  le  alterazioni  ematiche  a  grado  a  grado. 

A  misura  che  procedo  all'esame  del  sangue,  fatto  il  più  spesso  possi- 
bile, innesto  dei  tubi  di  agar  con  sangue  ottenuto  asetticamente  dalla  vena 
marginale  di  un  orecchio  dello  stesso  animale  inoculato  per  via  sottocu- 
tanea e  ciò  per  conoscere  il  momento  della  presenza  del  microrganismo  nel 
sangue. 

Per  la  numerazione  dei  globuli,  eseguita  di  24  in  24  ore,  uso  il  conta- 
globuli  di  Thoma  ;  per  Pesame  istologico  mi  servo  di  sangue  ottenuto  con 
puntura  da  una  vena  dell'orecchio,  facendone  penetrare  per  capillarità  una 
piccola  quantità  fra  due  vetrini  copri-oggetti,  strisciandoli  dolcemente  per 
ottenere  uno  strato  sottile  senza  alterare  i  globuli,  specialmente  i  bianchi, 
ed.  essicando  poi  rapidamente  all'aria,  a  moderato  calore. 

Per  la  fissazione  mi  son  servito  a  preferenza  del  miscuglio  di  alcool  e 
cloroformio  a  parti  uguali,  nel  quale  ho  tenuto  immersi  i  vetrini  per  un 
tempo  variabile  dalle  2  alle  24  ore  ;  e  poi,  sussidiariamente,  come  in  seguito 
dirò,  della  fissazione  ottenuta  esponendo  per  breve  tempo  il  sangue  ai  va- 
pori dell'acido  osmico. 

I  vetrini  sono  stati  colorati  in  vario  modo,  ma  la  colorazione  che  mi 
ha  dato  i  migliori  risultati  e  che  meglio  si  è  prestata  nelle  mie  ricerche  è 
stata  quella  doppia  con  soluzioni  acquose  di  eosina  marca  A^B  e  di  bleu  di 
metilene  Grttbler,  adoperate  separatamente. 

Per  completare  lo  studio  del  sangue  ho  poi  eseguiti  numerosi  preparati 
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a  stampo  della  midolla  ossea,  della  milza,  delle   glandolo   linfatiche   e  del- 
Fessudato  dal  punto  della  inoculazione,  nei  diversi   periodi   della  infezione. 

Prima  di  procedere  però  allo  studio  del  sangue  di  animali  in- 
fetti, ho  determinato  in  molti  conigli  la  costitazione  normale  del 
loro  sangue  e  la  struttura  degli  elementi  di  esso. 

Nel  coniglio  nuovo  i  globuli  rossi  sono  in  numero  di  5-7  milioni 
per  mmc,  sono  rare  le  forme  di  globuli  rossi  nucleati,  ma  non  cosi 
le  forme  di  globuli  degenerati. 

I  globuli  bianchi  vi  si  trovano  in  numero  sensibilmente  varia- 
bile da  6000  a  14000  e  con  un  rapporto  ai  rossi  di  1 :  400  a  1 :  1000. 
Se  ne  distinguono  di  varie  forme  : 

1.°  Linfociti:  di  due  varietà  grandi  e  piccoli  e  col  predominio  di 
questi  su  quelli  ;  hanno  la  grandezza  di  un  globulo  rosso  all'  incirca,  nucleo 
voluminoso,  rotondeggiante,  colorabile  intensamente  col  bleu  di  metilene  e 
protoplasma  scarso,  disposto  ad  alone  attorno  al  nucleo  e  colorabile  col  bleu 
in  un  modo  più  intenso  del  nucleo  stesso.  Se  ne  trovano  in  proporzione 
del  40-55  per  cento  dei  leucociti  totali. 

2.°  Polinucleari  o  leucociti  a  nucleo  polimorfo:  hanno  un  nucleo  fra- 
stagliato o  variamonte  lobato,  intensamente  colorabile  col  bleu  di  metilene, 
protoplasma  acidofilo  e  contenente  granulazioni  che  si  colorano  coi  colori 
acidi  e  rappresentano  le  ^  di  Ehrlich,  altrimenti  dette  pseudo  eosinofile. 
Essi  costituiscono  il  45-60  per  cento  dei  leucociti  del  coniglio. 

Jje  granulazioni  eosinofile  sono  sensibilmente  più  grosse  di  quelle  del- 
l' uomo,  ma  gli  elementi^  che  le  contengono  sono  molto  scarsi.  Di  Mastzellen 
non  ho  ritrovato  mai  alcun  esemplare. 

^.^  Le  forme  mononucleari  grandi  di  Ehrlich  che  sono  anche  scarse 
e  si  presentano  a  nucleo  grosso,  disposto  eccentricamente  e  debolmente  co- 
lorabile col  bleu  di  metilene  ed  a  protoplasma  abbondante,  privo  di  granu- 
lazioni e  leggermente  basofilo. 

Determinata  cosi  la  costituzione  del  sangue  di  coniglio  normale^ 
passo  allo  studio  del  sangue  carbonchioso  ed  a  tale  scopo  inoculo 
molti  conigli  per  via  sottocutanea  e  per  via  endovenosa. 

Biporte  nei  quadri  seguenti  i  risultati  ottenuti  con  la  numera- 
zione dei  globuli  in  alcuni  di  detti  conigli  e  l'esito  delle  culture 
fatte  dal  sangue  degli  stessi  animali  nelle  varie  ore  dopo  l'inocu- 
lazione. 
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Tabblla  il  —  Esito  delle  culture  fatte  dal  sangue. 


Ore  trascorie 
dalla  inoculazioiM 
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Come  BÌ  rileva  dalla  tabella  I,  i  globuH  rossi,  a  corso  inoltrato 
della  ^infezione,  sono  in  generale  diminuiti  di  numero  ed  alcune 
T^olte  abbastanza  considerevolmente. 

Potendosi  questo  risultato  riferire  ad  un'azione  emolitica  del 
bacillo  del  carbonchio  o  di  tossine  da  esso  secrete,  volli  controllare 
in  vitrOy  se  le  culture  di  questo  bacillo  contenessero  già  formato  un 
principio  ad  azione  emolitica. 

A  tale  scopo  adoperai  cai  ture  di  carbonchio  in  brodo  di  10-15  giorni, 
filtrate  attraverso  triplice  filtro  di  carta  bibula  sterilizzato  e  col  filtrato,  da 
cui  gli  imiesti  fatti  rimanevano  sempre  sterili,  provai  direttamente  Fazione 
emolitica  in  confronto  a  tubi  di  controllo. 

In  tutti  i  casi  ho  ottenuto  un  risultato  negativo;  questo  però 
non  infirma  una  possibile  azione  emolitica  verificatasi  nel  sangue 
degli  animali  carbonchiosi;  ma  potrebbeci  dire  che  l'emolisi  sia 
l'effetto  o  di  un  enzima  secreto  dal  bacillo  in  speciali  condizioni  di 
vita,  quando  cioè  esso  vive  nel  sangue  ed  a  spese  di  questo,  o  di 
sostanze  ad  azione  emolitica,  messe  in  libertà  dal  corpo  del  batterio 
nel  suo  disfacimento;  e  difatti,  nei  conigli  soprasegnati,  la  diminu- 
zione dei  globuli  rossi  è  legata  alla  penetrazione  del  bacillo  in 
circolo. 

Consideriamo  ora  le  alterazioni  numeriche  dei  globuli  bianchi; 
questi,  secondo  alcuni  autori,  diminuirebbero  di  numero,  io  invece 
ho  osservato  che  aumentano  considerevolmente  e  progressivamente, 
di  pari  passo  col  progredire  della  infezione,  fino  alla  cifra  di  30- 
40  mila,  che  per  lo  più  si  osserva  nella  tappa  finale  del  morbo. 

Questo  aumento  dei  globuli  bianchi,  però,  non  è  ugualmente 
sostenuto  dallo  varie  forme  di  leucociti:  di  questi,  infatti,  i  linfociti 
hanno  mantenuto  il  loro  numero  assoluto  costante  od  hanno  subito 
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leggiero  aumento,  mentre,  facendo  astrazione  dai  grandi  mononn- 
cleari  cbe  non  [presentano  delle  grandi  oscillazioni,  i  polinucieati 
hanno  mostrato  un  notevolissimo  aumento  numerico,  in  modo  da 
elevare  la  propria  percentuale  (fino  all'S^  %)  a  scapito  di  quella  dei 
linfociti,  sensibilmente  diminuita. 

Di  non  minore  interesse  sono  le  alterazioni  morfologiche  del 
sangue  nella  infezione  carbonchiosa  sperimentale. 

A  misura  che  il  morbo  progredisce  i  globuli  rossi  si  mostrano 
sempre  più  pallidi;  le  forme  necrobiotiche  e  degenerative  aumen- 
tano notevolmente  di  numero  e  si  riscontrano  facilmente  dei  microciti 
e  dei  macrociti  ;  gli  esemplari  non  molto  rari  di  eritroblasti  ci 
attestano  d'altra  parte,  insieme  al  reperto  dell'aumento  considere- 
vole dei  polinucieati,  una  rimarchevole  aumentata  attività  formativa 
della  midolla  delle  ossa. 

Le  piastrine  anche  si  mostrano  molto  numerose  e  nei  preparati 
se  ne  possono  riscontrare  dei  veri  ammassi,  sparsi  nei  vari  punti 
dei  campi  visivi. 

I  linfociti  non  presentano  alterazioni  cospicue;  di  essi  però  le 
forme  grandi  aumentano  rispetto  alle  piccole;  i  mononucleari  di 
Ehrlich  diventano  meno  rari  e  le  cellule  eosinofile  non  mostrano 
sensibili  alterazioni,  se  se  ne  eccettui  una  maggiore  loro  frequenza. 

Notevoli  sono  invece  le  modificazioni  dei  polimorfo-nucleati  a 
granulazioni  pseudo- eosinofile. 

Nei  preparati,  fissati  con  alcool  e  cloroformio  e  colorati  con 
Feosina  e  col  bleu  di  metilene,  può  osservarsi,  già  dopo  20-24  ore 
dalla  inoculazione  di  carbonchio  sotto  cute,  prima  ancora  cioè  che 
il  batterio  sia  penetrato  in  circolo,  il  manifestarsi  nel  protoplasma 
di  speciali  piccole  granulazioni,  molto  fini,  in  numero  scarsiBaimo, 
sparse  qua  e  là  nel  protoplasma  cellulare  e  per  lo  più  lontane  dal 
nucleo  che  del  resto  si  mostra  normale,  e  colorabili  nettamente  col 
bleu  di  metilene;  le  granulazioni  tingibili  in  rosso  in  alcuni  globuli 
si  conservano  ancora,  in  altri  non  si  colorano  più  per  modo  da  dare 
al  globulo  l'aspetto  così  detto  ialino. 

Queste  fini  granulazioni,  che  in  alcuni  leucociti  appaiono  fra  le 
granulazioni  in  essi  normali,  mano  a  mano  che  l'infezione  progre- 
disce, aumentano  di  numero  e  di  dimensioni  e  riempiono  tutta  la 
massa  protoplasmatica  dei  leucociti  come  le  pseudo-eosinofile  prima 
esistenti;  queste  scompaiono  del  tutto  ed  il  nucleo  dei  leucociti  perde 
in  gran  parte  la  sua  affinità  pel  colore  basico,  restando  d'ordinario 
poco  colorato  fra  i  granuli  bleu  che  facilmente  spiccano  nella  sostansa 
protoplasmatica. 
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Qaeste  granalazionì,  che  nei  primi  periodi  della  infezione  com- 
paiono solo  in  pochi  elementi,  ad  infezione  inoltrata  sono  le  sole 
che  si  possono  riscontrare  in  tutti  i  globuli  bianchi  a  nucleo  poli- 
morfo, se  se  ne  eccettui  qualche  raro  esemplare  di  cellula  eosino- 
fila,  e  costituiscono  un  vero  esponente  del  progredire  della  infezione 
e  dell'azione  deleteria  esplicata  dal  morbo  sulla  crasi  sanguigna. 

I  grossi  mononucleari  in  circolo  non  ne  mostrano  mai  nel  loro 
protoplasma. 

Dai  preparati  fatti  dall'edema  del  punto  d'innesto  non  si  rileva 
che  un  plasma  uniforme  e  solo  qualche  raro  elemento  morfologico 
del  sangue  disfatto  od  in  via  di  disfacimento. 

I  preparati  a  stampo  della  midolla  ossea,  fatti  dopo  la  morte 
degli  animali,  fanno  notare,  come  nel  sangue  circolante,  che  le  gra- 
nulazioni dei  mielociti  e  dei  globuli  bianchi  polinuoleati  sono  sosti* 
tuiti  in  massima  parte,  ed  in  alcuni  animali  totalmente,  da  queste 
nuore  granulazioni  che  occupano  abbondantemente  il  protoplasma 
cellulare. 

La  midolla  è  in  piena  attività  formativa  come  si  nota  dalle  forme 
di  passaggio  dei  leucociti  e  dagli  eritroblasti  che  si  trovano  in  nu- 
mero straordinariamente  grande. 

Le  cellule  spleniche  presentano,  ma  in  modo  meno  marcato, 
queste  stesse  alterazioni  e  nei  preparati  si  riscontrano  frequente- 
mente delle  cellule  giganti  (megacariociti). 

Gli  elementi  delle  glandolo  linfatiche  non  mostrano  alterazioni 
importanti. 

Per  controllare  questo  reperto  notevole  di  granulazioni  affini 
pel  bleu  di  metilene  ho  eseguiti  altri  preparati  di  confronto  con  la 
fissazione  ai  vapori  osmici  che  in  certi  casi  riesce  di  grande  giova- 
mento per  la  identificazione  degli  elementi  ematici. 

La  questi  preparati,  però,  ho  potuto  notare  con  grande  sorpresa 
che  queste  granulazioni,  che  negli  altri  preparati  erano  le  sole  a 
riscontrarsi,  non  comparivano  affatto  e  che  invece  i  leucociti  a 
nucleo  polimorfo  conservavano  le  proprie  granulazioni,  colorabili 
con  l'eosina,  del  quale  fatto  non  ho  potuto  darmi  ragione  ;  solamente 
poteva  notarsi  che  le  granulazioni  |3  nei  conigli  infetti,  anziché 
colorarsi  spiccatamente  in  rosso  col  colore  acido,  tendevano  piuttosto 
al  violaceo. 

Quale  potrebbe  essere  ora  il  significato  di  queste  granulazioni? 
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lazione  di  batteri  non  patogeni,  ho  inocalato  per  via  endovenosa 
2  anse  di  cultura  in  agar  di  24  ore  di  bacillo  sottile,  emalBionate  in 
soluzione  fisiologica  sterilizzata,  ed  anche  in  questo  caso  ho  rinre- 
nuto  lo  stesso  reperto,  ma  i  granuli  erano  poco  numerosi  e  sì  zìn- 
Tenivano  soltanto  per  breve  periodo  di  tempo. 

Potendosi  arguire  da  quanto  ho  detto  che  il  reperto  di  questi 
granuli,  essendo  in  rapporto  con  l'alterazione  del  globulo,  si  dovesse 
rinvenire  ogni  volta  che  una  sostanza  penetrata  in  circolo  rendesse 
la  crasi  sanguigna  poco  adatta  alla  vita  del  globulo  bianco,  ho  pen- 
sato per  provarlo  sperimentalmente  alla  inoculazione  nel  sangue  di 
sostanze  solubili  ed  al  tempo  stesso  lievemente  tossiche;  ho  adope- 
rato perciò  il  peptone  che,  inoculato  nelle  vene  o  somministrato  per 
altra  via  che  non  sia  il  tubo  gastro-enterico,  riesce  deleterio  per 
l'organismo,  e  ne  ho  inoculato  delle  dosi  non  molto  rilevanti  (2-4  gm.| 
nelle  vene  dopo  averlo  disciolto  in  soluzione  fisiologica  e  dopo  avere 
sterilizzato  accuratamente  il  tutto. 

Anche  in  questo  caso,  dopo  un  certo  numero  di  ore,  ho  potato 
notare  la  comparsa  di  questi  granuli  nei  polinucleati,  in  numero 
scarso  però  e  per  un  tempo  non  molto  protratto. 

Anche  per  questa  conferma  sperimentale  quindi  risulta  chiaro 
che  queste  granulazioni  non  possono  avere  il  significato  di  granu- 
lazioni batteriche  e  che  esse  sono  l'esponente  istologico  dell^altera- 
zione  del  globulo  bianco  e  del  suo  disfacimento,  fatto  che  potrebbe 
destare  un  certo  interesse  se  si  pensa  di  quanto  valore  siano  per  la 
difesa  dell'organismo  le  sostanze  messe  in  circolo  dalla  distruzione 
di  questi  elementi  a  cui  oggi  si  attribuisce  tanta  importanza  nel- 
l'economia animale. 

Determinate  le  principali  alterazioni  del  sangue  carbonchioso  nei 
conigli,  ho  voluto  anche  studiare  Vinftuema  che  potesse  avere  la  ino- 
culasione  del  siero  sul  modo  di  comportarsi  del  sangue  nel  decorso  della 
infezione  e  perciò  ho  adoperato  del  siero  Sciavo,  da  lui  stesso  gen- 
tilmente fornitomi. 

La  tecnica  seguita  è  stata  sempre  la  stessa;  le  esperienze  sono 
state  fatte  sempre  con  controllo;  in  un  coniglio  poi  ho  iniettato  so- 
lamente siero  per  studiare  la  reazione  organica  susseguente  alla 
inoculazione. 

Espongo  nelle  tabelle  seguenti  il  risultato  ottenuto  in  alcuni  di 
detti  conigli,  di  cui  uno  è  morto  con  un  certo  ritardo  sul  controllo, 
avendo  avuto  solo  5  cmc.  di  siero  per  via  endovenosa,  contempora- 
neamente alla  inoculazione  del  germe  e  un  altro  è  sopravvissuto, 
avendo  avuto  20  cmc.  di  siero,  di  cui  dieci  24  ore  prima  della 
inoculazione  del  batterio  e  dieci  contemporaneamente  a  questa. 
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Tabella  Y>  —  Esito  delle  culture  fatte  dal  sangue. 


Ore  traicone 
dalU  inoculazione 

8 

35 

48 

55 

59 

72 

80 

96 

106 

120 

144 

Coniglio  F 

Coniglio  6 

Coniglio  H 

Coniglio  I 

— 

+ 

+ 

•  • 

•  • 

• 
• 

•   • 

•  • 

•  • 

•  • 

•  • 

+ 

•    • 

•       • 

■  • 
•  • 

Come  si  rileva  dalle  tabelle  il  coniglio  che  ha  ricevuto  solamente 
20  cmc.  di  siero  anticarbonchioso  nelle  vene  ha  avuto  nei  primi 
due  giorni  suèiseguenti  alla  inoculazione  un  notevole  abbassamento 
numerico  dei  globuli  rossi  ed  un  aumento  dei  globuli  bianchi,  spe" 
clalmente  polinucleati,  però,  dopo,  subito  si  è  ristabilito  l'equilibrio 
fisiologico  ed  il  sàngue  è  rientrato  nella  sua  costituzione  normale. 
Probabilmente  le  oscillazioni  numeriche  potrebbero  essere  attribuite 
alla  inoculazione  di  siero  eterogeneo. 

U  controllo  invece  ha  avuto  notevolissima  ipoglobulia,  ma  leu- 
cocitosi non  molto  cospicua;  all'esame  si  sono  riscontrate  le  stesse 
alterazioni  morfologiche  di  cui  ho  già  a  lungo  discusso. 

Nei  conigli  invece  trattati  con  siero  e  carbonchio  si  è  avuto  nel- 
Tuno  la  morte  due  giorni  dopo  il  controllo,  con  progressiva  dimi- 
nnzione  dei  globuli  rossi  e  con  poche  variazioni  numeriche  dei  glo- 
buli bianchi  ;  nell'altro  soltanto  lieve  oscillazione  dei  globuli  rossi. 

L'esame  dei  globuli  bianchi  a  granulazioni  j3  nel  coniglio  trattato 
solo  col  siero  ed  in  quelli  trattati  col  siero  insieme  al  germe  ha 
mostrato  questo  di  caratteristico:  nelle  prime  48  ore  ed  in  quelli 
col  solo  siero  più  a  lungo,  mentre  già  nel  controllo  erano  comparse 
le  granulazioni  tingibili  col  bleu,  i  leucociti  polinucleati  di  questi 
conigli  hanno  assunto  una  colorabilità  spiccata  con  l'eosina  tanto 
da  aver  quasi  l'aspetto  di  cellule  eosinofile  del  sangue  umano. 

La  grossezza  delle  granulazioni,  la  loro  colorabilità  brillante  con 
Teosina,  la  forma,  il  numero,  la  disposizione  speciale  attorno  al 
nucleo,  la  scarsezza  del  citoplasma  nel  globulo,  sono  i  fattori  che  le 
fanno  apparire  come  le  eosinofile  dell'uomo,  e,  se  non  si  confondono 
con  esse,  è  perchè  si  ritrovano  in  tatti  i  polinucleati  del  sangae  dei 
conigli  così  trattati. 
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È  questo  un  fatto  importante  perchè  ci  dinota  come  queste  gra- 
nulazioni sieno  sensibili  alia  iniezione  di  siero  e  come  si  possono 
in  dati  casi  avere  delle  vere,  forme  di  passaggio  fra  lo  varie  specie 
di  granulazioni  dei  polinucleati. 

Però  nel  coniglio  in  cui  l'infezione  non  ha  tardato  a  prendere 
il  sopravvento,  si  è  potuto  osservare  molto  chiaramente  il  comparire 
delle  granulazioni  affini  pel  bleu  di  metilene,  fra  quelle  che  si  colo- 
ravano brillantemente  con  l'eosina;  sono  stati  questi  i  preparati 
migliori  e  piii  dimostrativi  che  mi  hanno  fatto  seguire  le  modifica^ 
zioni  nella  colorabilità  delle  granulazioni  già  esistenti  nel  globulo. 

Nel  coniglio  sopravvissuto  non  si  sono  notate  mai  le  granula- 
zioni affini  per  il  bleu  di  metilene  nell'interno  dei  polinucleati. 

In  riguardo  poi  alla  presenza  del  germe  nel  sangue  ;  in  uno  dei 
conigli  trattati  con  siero  esso  si  è  rinvenuto  dopo  circa  120  ore 
dalla  inoculazione,  mentre  nel  controllo  era  già  constatabile  dopo 
55  ore;  nell'altro  le  culture  sono  state  sempre  negative. 

Da  queste  esperienze  eseguite  col  siero  si  è  potuto  rilevare  dunque 
come  nei  conigli  sopravissuti  non  si  hanno  le  alterazioni  del  sangue 
e  la  presenza  delle  granulazioni  affini  pel  bleu  di  metilene,  così 
come  si  riscontrano  in  tutti  i  conigli  che  soccombono  all'infezione; 
inoltre  in  essi  il  quantitativo  assoluto  dei  globuli  bianchi  non  ha 
mostrato  oscillazioni  notevoli  ed  è  naturale  se  si  pensi  che,  man- 
cando una  distrazione  notevole  di  questi  elementi,  ne  è  mancata 
anche  una  vera  iperproduzione. 

Le  più  rigorose  conclusioni  permesse  da  quanto  ho  esposto  sa- 
rebbero: 

1^  che  il  bacillo  del  carbonchio,  inoculato  sotto  cute  ai  conigli, 
può  constatarsi  nel  sangue  circa  40-50  ore  dopo  l'inoculazione,  e 
esplica  la  sua  azione  sulla  crasi  sanguigna  o  con  speciale  enzima  da 
esso  secreto,  o  meglio  con  il  prodotto  del  proprio  disfacimento,  pro- 
ducendo diminuzione  dei  globuli  rossi  e  aumento  notevole  dei  glo- 
buli bianchi,  specialmente  polinucleati; 

2^  che  i  leucociti  per  l'azione  di  queste  sostanze  si  alterano 
profondamente  e  nel  protoplasma  dei  polinucleati  compaiono  delle 
granulazioni  che  si  colorano  col  bleu  di  metilene  dopo  la  fissazione 
del  sangue  in  alcool  e  cloroformio  e  non  dopo  quella  all'acido  osmico. 
Queste  granulazioni,  che  non  resistono  alla  colorazione  col  metodo 
di  Gram,  probabiimente  rappresentano  il  risultato  di  alterazioni 
delle  granulazioni  pseudo-eosinofile  già  esistenti  nei  leucociti  e  sono 
l'indice  delle  alterazioni  cellulari  ; 

S^  che  nella  midolla  ossea,    come   nel   sangue   circolante  e  in 


—  487  — 

parte  nella  milza,  al  termine  dell'infezione,  queste  granulazioni  sosti- 
tuiscono, ed  in  alcuni  casi  totalmente,  le  granulazioni  |3  : 

4*^  che  queste  granulazioni  incominciano  a  manifestarsi  prima 
che  il  bacillo  passi  nel  sangue  e  aumentano  col  progredire  dell'in- 
fezione. Esse,  d'altra  parte,  non  sono  specifiche  del  carbonchio,  ma 
si  rinvengono  anche  in  altre  infezioni  (stafilococco,  streptococco,  ecc.), 
dopo  inoculazioni  di  corpi  batterici  uccisi  col  calore  (stafilococco, 
tifo),  ed  in  scarsissima  quantità  dopo  inoculazione  endovenosa  di 
batteri  non  patogeni  (b.  sottile)  come  dopo  l'introduzione  in  circolo  di 
sostanze  tossiche  (peptone).  ^ 

Da  esse  nell'infezione  carbonchiosa  sperimentale,  si  può  avere, 
almeno  fino  ad  un  certo  punto,  un  indiziò  sul  progredire  del  morbo 
e  come  un  giudizio  prognostico; 

5^  che  nei  conigli  trattati  col  siero  è  ritardato  o  impedito  il 
passaggio  in  circolo  del  batterio,  ed  in  primo  tempo  le  granulazioni 
normali  si  i-endono  più  brillantemente  colorabili  ed  acquistano  i 
caratteri  veri  e  propri  delle  eosinofile  dell'uomo. 

Nei  conigli  che  sopravivono  non  si  nota  la  presenza  di  granu- 
lazioni affini  pel  bleu  di  metilene. 

6^  che  il  siero  da  solo  produce  per  qualche  giorno  ipoglobulia 
ed  oscillazioni  numeriche  dei  leucociti,  ma  poi  il  sangue  non  tarda 
a  rientrare  nelle  condizioni  normali. 


Istituto  d'Ioihnb  dblla'R.  Università  di  N'apoli 


Dae  casi  di  aleera  eoPDeale  da  "streptotbrìx,, 

por  i 

Professore  IT.  DE  BEBNÀBDINIS        Doti.  À.  DI  DONNA  (1),  assistente. 

(Con  le  Tav.  TIII  e  IX). 


Lo  stadio  sperimentale  fatto  da  uno  di  noi  (2)  con  una  speciale 
forma  di  streptothrix  patogena,  identificata  e  studiata  in  questo  Isti- 
tuto, sulla  cornea  dei  conigli,  gli  fece  rivolgere  la  sua  attenzione 
sulla  possibilità  che  alle  streptothrix  spettasse  una  speciale  impor- 
tanza  etiologica  nella  genesi  di  ulceri  corneali.  E  ciò  più  special- 
mente, se  si  tien  conto  da  un  lato  dell'accertata  grande  .diffusione 
delle  streptothrix  nel  terreno,  nell'aria,  nelle  polveri  dei  cereali  e 
così  via  dicendo,  dall'altro  canto  della  frequenza  abbastanza  notevole 
di  quella  affezione  oculare. 

Dopo  numerose  osservazioni  di  ulceri  corneali,  presentatesi  alla 
clinica  oculistica  della  B.  Università,  si  è  in  grado  di  riferire  due 
casi  di  cheratite  ulcerosa  da  streptothrix^  di  cui  una  seguita  da  pa- 
noftalmite,  meritevoli  di  considerazione,  non  solo  per  la  loro  comple- 
tezza, avendo  una  di  esse,  oltre  al  fondamento  clinico,  batteriologico 
e  sperimentale,  anche  il  controllo  anatomico,  che  in  osservazioni 
simili  ha  sempre  un  grande  valore,  ma  altresì  perchè  con  esse  vien 
messa  fuori  dubbio  una  genesi  finora  non  conosciuta  dell'ulcera  cor- 
neale con  ipopion. 

Osservazione  I.  —  T...  D....  fu  Giovanni,  da  Boccaravlnola,  di  anni  65, 
si  presentò  airambulatorio  della  clinica  oculistica  il  13  luglio  1960,  accu- 
lando una  grave  malattia  deirO.  D. 


(1)  Del  presente  lavoro  al  prof.  De  Berardinis  spetta  la  parte  clinica  ed 
anatomica,  al  dott.  Di  Donna  la  parte  batteriologica. 

(2)  V.  questi  Annali,  anno  1904. 
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Ella  raccontò  che  pochi  giorni  innanzi  fu  colpita  airO.D.  da  una  festuca 
di  grano,  che  le  produsse  grande  dolore. 

L'indomani  notò  una  piccola  macchia  biancastra  sulla  cornea,  che  andò 
man  mano  aumentando  in  estensione,  e,  quasi  contemporaneamente,  di  pari 
passo  arrossimento  del  bulbo,  secrezione  muco-purulenta  e  dolori  intensi, 
fatti  che  hanno  costretto,  l'inferma  a  chiedere  l'aiuto  dell'oculista. 

All'epoca  dell'attuale  osservazione  presentara  ;  O.  D.  intensa  iniezione 
delle  congiuntive  tarsee  con  superficie  lievemente  irregolare,  forte  iniezione 
pericheratica,  cornea  mostrante  nel  suo  centro  una  perdita  di  sostanza  ro- 
tondeggiante, piuttosto  superficiale,  di  colorito  biancastro,  che  occupava 
più.  del  disco  corneale  pupillare  a  margini  infiltrati  e  sottominati.  Il  resto 
della  cornea  era  abbastanza  trasparente,  e  lasciava  notare  evidente  ipopion 
raccolto  nel  fondo  della  camera  anteriore  ;  l'iride  era  fosca,  la  pupilla  dila* 
tata,  la  Tn.  e  la  Y.  ridotta  ai  movimenti  della  mano. 

Premendo  sulla  regione  del  sacco  non  fuoriusciva  nulla  dei  punti  lacrimali. 

Dinanzi  ad  un'affezione  ulcerosa  era  innanzi  tutto  necessario  arrestarne 
il  corso,  che  spesso  suol  essere  fatale.  Lavato  ben  bene  l'occhio  con  acqua 
distillata  sterile,  furono  eseguiti  numerosi  innesti  sui  vari  terreni  di  col- 
tura, brodo,  agar,  siero  e  dei  preparati  colorati,  conficcando  l'ago  al  di 
sotto  dei  margini  sottominati. 

Subito  dopo  si  praticarono  ripetute  lavande  con  soluzione  di  sublimato 
all'I  su  5  mila,  furono  causticati  con  l'ansa  galvanica  il  fondo  ed  i  margini 
infiltrati  dell'ulcera  e  sopra  venne  spolverato  dello  xeroformio. 
.  14  luglio.  L'ulcera  era  alquanto  detersa,  in  ispecie  nel  fondo  ;  rimanevano 
infiltrati  in  due  punti,  estemo  ed  intemo,  i  soli  margini,  ma  molto  meno 
accentuati  del  giorno  precedente  ;  l'ipopion  era  un  po'  diminuito,  la  pupilla 
alquanto  dilatata,  la  Tn. 

15.  Gli  stessi  fatti  accentuati. 

16.  L'ulcera  era  alquanto  detersa,  rimanevano  però  i  due  punti  d'infil- 
trazione, specie  all'interno,  dove  il  margine  appariva  un  po'  più  sotto- 
minato, persisteva  ancora  l'ipopion,  la  T  lievemente  aumentata;  si  istillò 
pilocarpina. 

17.  Persistendo  l'infiltrazione  e  l'aumento  di  tensione,  fu  praticata  una 
paracentesi  in  basso,  vuotando  cosi  l'ipopion  dalla  camera  anteriore. 

Dai  punti  infiltrati  vennero  ripetuti  gli  innesti  culturali. 

18.  Dal  giorno  18  l'ulcera  si  avviò  alla  guarigione,  essendo  scomparsa 
ogni  traccia  d'infiltrazione  e  d'ipopion  e  la  T  scesa  al  normale. 

In  seguito,  man  mano,  la  perdita  di  sostanza  si  andò  riparando  fino  a 
completa  guarigione,  residuando  un  leucoma  centrale  non  molto  esteso. 

Caratteri  morfologici  e  culturali  della  streptothrix  riscontrata,  —  Dopo 
24  ore  a  37®  C.  si  ebbe  nelle  colture  di  isolamento  lo  sviluppo  di  piccole  co« 
Ionie  superficiali,  che  non  oltrepassarono  la  grandezza  di  1 1/2  mm.,  poco 
sollevate  sulla  superficie  e  poco  consistenti,  a  margini  regolari,  di  colorito 
manifestamente  giallo,  le  quali,  viste  al  microscopio,  a  piccolo  ingrandimento, 
apparivano  di  colorito  ecrigiastro-opaco,  granulose,  a  grossi  granuli  al  centro, 
e  appena  trasparenti  al  margine;  le  colonie  profonde,  che  crebbero  assai  poco, 
erano  brunicce,  granulose,  alquanto  regolari  nei  contomi. 

Kella  gelatina  crebbero  ancora  meglio,  quantunque  più  lentamente  e  in 
4-3  giorni  fusero  limitatamente  il  terreno  di  nutrizione. 
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Brodo  di  carne,  —  In  24  ore,  alla  temperatura  di  37^0.,  si  ebbe  uno 
sviluppo  molto  abbondante  con  intorbidamento  e  deposito  fioccoso  al  fondo 
della  provetta. 

Agar  peptonizzato  a  reazione  alcalina.  Accrescimento  con  produzione  di 
pigmento  giallo-arancio. 

Gelatina^  per  infissione,  —  La  fusione,  iniziatasi  al  centro,  si  estende  ai 
margini  piuttosto  rapidamente,  quindi  procede  a  strati.  Si  ha  pure  produ* 
zione  di  pigmento,  ma  poco. 

Brodo  con  glucosio  air  1  %.  —  Sviluppo  ad  ammassi  fioccosi,  senza 
intorbidamento  del  mezzo. 

Nel  siero  di  san^^ue  di  coniglio,  liquido  e  solidificato.  —  Crebbe  discreta- 
mente. 

Gli  innesti  sulla  patata  ed  in  altri  mezzi  nutritivi  fecero  rilevare  un 
«  accrescimento  assai  scarso  o  nullo,  come  nelle  culture  anaerobiche. 

All'esame  microscopico  delle  colture,  e  più  specialmente  di  quelle  in 
brodo  si  riscontrarono  ammassi  ad  intreccio  di  catene  di  un  diplococco,  che 
morfologicamente  si  rassomigliava  ad  un  altro  da  noi  giÀ  studiato  e  de- 
scritto  in  questi  Annali,  quale  forma  di  una  sireptothrix. 

In  base  delle  conoscenze  acquistate  credemmo  necessario  prolungare  le 
nostre  osservazioni,  malgrado  fra  i  due  microrganismi  vi  fossero  delle  ri* 
marchevoli  differenze,  poiché  quest'ultimo  non  diede  mai  luogo  a  sviluppo 
di  cattivo  odore  nelle  colture  in  brodo,  né  si  dimostrò  patogeno  pel  coniglio, 
né  per  altri  animali. 

Attecchì,  invece,  sulla  cornea,  come  sarÀ  innanzi  dimostrato. 

Dopo  alcuni  mesi  di  vita  sulFagar,  che  veniva  rinnovato  spesso,  si  potò 
notare  che  il  germe  aveva  perduto  il  potere  di  produrre  pigmento,  malgrado 
la  costituzione  del  terreno  fosse  rimasta  la  medesima  ;  che  la  consistenza 
delle  colonie  era  alquanto  cresciuta,  e  che  i  singoli  elementi  della  catena 
avevano  l'aspetto  piuttosto  di  bacilli,  presentando  dei  rigonfiamenti  a  clava 
|v.  fig.  lY).  Viste  al  microscopio  le  singole  colonie  apparivano  adesso  bru- 
nicce  ed  opache. 

Fu  cosi  che  successivamente,  coltivando'  il  microrganismo  nel  brodo,  si 
ebbe  lo  sviluppo  di  forme  bacillari  piccole,  alcune  evidentemente  ramificate, 
ovvero  disposte  a  piccoli  mucchi,  insieme  a  catene  piuttosto  brevi,  che 
toglievano  nell'insieme  ogni  dubbio  sulla  vera  natura  del  germe  (v.  fig.  YI). 
Debbo  far  notare  ohe  col  volgere  del  tempo  perdette  la  proprietÀ  di  fon- 
dere la  gelatina,  e  che  dopo  vari  mesi  cessò  ogni  sviluppo  nei  terreni 
artificiali. 

Esame  sperimentale  sulPocchio,  —  Ogni  tentativo  d'inoculazione  nel  sacco 
congiuntivale  ad  epitelio  integro,  riuscì  infruttuoso,  mentre  si  ebbe  sempre 
una  lieve  iniezione,  tanto  della  congiuntiva  palpebrale  che  bulbare,  tutte  le 
volte  che  l'inoculazione  fu  preceduta  da  scalfiture. 

L'innesto  sulla  cornea  riuscì  sempre  positivo,  a  diverso  grado  però,  in 
rapporto  al  modo  d'inoculazione  (puntura,  saccoccia,  iniezione  a  mezzo  della 
siringa  di  Pravatz). 

Dopo  24  o  86  ore  dall'innesto  per  puntura  si  notò  costantemente  secre- 
zione muco-purulenta,  iniezione  della  congiuntiva  palpebrale  e  bulbare, 
specialmente  in  vicinanza  del  punto  d'innesto,  e  sulla  cornea  la  comparsa 
di  uno  o  più  punti  d'infiltrazione  biancastra,  con  un  alone   circostante   più 
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0  meno  esteso  di  colorito  .  grigiastro.  Questi  fatti  aumentarono'  per  uno  o 
due  giorni,  con  la  contemporanea  comparsa  di  ipopion  nella  camera  ante- 
riore. Dopo  pochi  giorni  di  uno  stato  staaionario,  cominciò  il  periodo  di 
detersione  e  poi  di  riparaaione,  che  in  breye  tempo  divenne  completo,  resi- 
duando un  piccolo  leucoma. 

In  genere  questo  è  l'andamento  delFuloera  corneale  da  atrepMknx,  iso- 
lata da  T.,  ohe  può  dirsi  molto  benigna  e  corrispondente  quasi  completa- 
mente all'ulcera  osservata  sulla  cornea  umana.  Però,  inoculando  a  mesio 
della  siringa  di  Pravatz  una  piccola  quantità  di  coltura  in  brodo  fra  le 
lamelle  corneali,  i  fatti  congiuntivali  erano  molto  più  accentuati:  notevole 
riniezione  bulbare,  e  l'infiltrazione  corneale  era  più  considerevole  ed  impo- 
nente al  segno  da  prendere  molte  volte  buona  parte  della  cornea  con  abbon- 
dante ipopion  e  con»  conseguenza  rara  in  perforazione. 

Anche  Tinoculazione  fatta  direttamente  da  un  coniglio  all'altro  col  ma-  , 
teriale  dell'ulcera,  riprodusse  l'ulcera  corneale  nei  suoi  minimi    particolari. 

In  complesso  si  può  dire,  che  quasi  mai,  nei  numerosi  innesti  praticati 
sui  conigli  e  sui  cani,  si  vide  riprodotta  una  grave  forma  di  cheratite 
ulcerosa. 

É  caratteristica  invece  la  delimitazione  del  processo  ulcerativo,  che  po- 
trebbe quasi  riguardarsi  come  un  criterio  differenziale  per  la  distinzione 
da  ulceri  corneali  prodotte  da  altri  microrganismi. 

Usarne  anatomico»  —  Esaminando  una  sezione  di  cornea  ulcerata  notiamo 
alterazioni  varie  secondo  lo  stadio  in  cui  si  trova  il  processo  ulcerativo. 

La  figura  I  (tav.  2^),  ritrae  una  sezione  di  ulcera  corneale  incipiente  a 
margini  infiltrati  e  sottominati,  mentre  le  lamelle  corneali  circostanti  sono 
divaricate  e  racchiudono  lacune  ripiene  di  un  liquido  chiaramente  fibrinoso, 
con  scarsi  elementi  d'infiltrazione. 

La  figura  lY  ritrae  una  sezione  di  comoa  molto  più  estesamente  infil- 
trata da  interessare  principalmente  gli  strati  profondi,  con  interruzione  della 
descenet  e  dell'endotelio  posteriore. 

L'ijjopion  esiste  quasi  sempre  nel  fondo  della  camera  anteriore,  varia- 
mente abbondante,  ed  ò  costituito  quasi  esclusivamente  di  essudata  fìbrinoeo 
con  pochi  elementi  d'infiltrazione. 

L'iride  si  mostra  infiltrata,  i  suoi  vasi  sono  dilatati  ed  il  pigmento 
disfatto. 

La  ricerca  dei  microrganismi  è  stata  sempre  positiva,  e  se  ne  riscontra 
un  gran  numero  non  solo  fra  gli  elementi  d'infiltrazione  e  lamelle  corneali 
sane,  ma  anche  negli  spazi  esistenti  tra  lamelle  relativamente  integre,  dove 
sono  evidentissimi  e  formano  delle  vere  colonie. 

OssBRVAZiONB  II.  —  De  M.  P di  B......   di   anni   4,  si   presentò    alla 

Clinica  oftalmica  di  Napoli,  il  5  settembre  ^1903  per  essere  curato  di  una 
affezione  all'OS. 

I  genitori,  contadini  di  Ancri,  raccontarono  che  il  loro  figliuolo  il  giorno 
avanti  si  era  colpito  con  la  punta  di  un  ferro  d'ombrello  in  corrispondenza 
dell'OS. 

All'accidente  segui  tosto  arrossimento  del  bulbo,  diminuzione  rapida 
della  vista,  e  più  tardi  secrezione  muco-purulenta  con  dolori  più  o  meno 
intensi. 
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All'epoca  deirosservazione  si  notava:  arrossimento  e  lieve  tiunef azione 
delle  palpebre  ;  congiuntiva  palpebrale  e  bulbare  fortemente  arrossita  ;  cornea 
abbastanza  trasparente,  che  presentava  solo  nel  suo  centro  una  ferita  a 
margini  irregolari  e  di  colorito  biancastro  con  ernia  dell'iride  ;  camera  ante- 
riore, quasi  scomparsa,  lasciava  notare  discreta  quantità  di  sangue,  che 
mascherava  completamente  l'iride.  Le  escussioni  bulbari  erano  integre,  la  T 
diminuita  e  la  V.  indistinta.  Nulla  da  parte  delle  vie  lacrimali. 

Quantunque  la  lesione  fosse  abbastanza  grave,  non-  sembrò  impossibile 
sulle  prime  il  poterle  circoscrivere  alla  sola  cornea,  opperò  fu  posta  ogni  cura 
ad  arrestare  l'andamento  del  male. 

Prima  di  iniziare  il  trattamento  cunftivo,  dopo  aver  lavato  ben  bene  il 
sacco  congiuntivale  con  soluzione  fisiologica  sterile,  furono  eseguiti  gl'innesti, 
net  mezzi  di  nutrizione  artificiali,  introducendo  l'ago  di  folatino  fra  le  labbra 
della  ferita  corneale.  Indi,  a  mezzo  di  un  piccolo  batuffolo  di  cotone  idrofilo, 
inzuppato  in  una  soluzione  di  formalina  al  4%,  si  disinfettò  ben  bene  la 
ferita  e  si  lavò  abbondantemente,  con  soluzione  di  sublimato  1  su  5  mila,  il 
bulbo,  e  si  bendò. 

6  settembre,  —  Nessuna  novità,  anzi  piuttosto  limitata  la  secrezione  con- 
giuntivale, non  aumentata  l'iniezione   bulbare,  nessuna  traccia   di  chemosi. 

In  queste  condizioni  l'infermo  rimase  sino  al  giorno  11  settembre,  facendo 
concepire  la  speranza  di  poter  almeno  conservare  il  bulbo. 

Il  giorno  12,  invece,  si  presentò  alla  osservazione  in  gl'avi  condizioni:  le 
palpebre,  in  ispecie  la  superiore,  notevolmente  tiunef  atte,  chemosi  della  con- 
giuntiva bulbare,  T  fortemente  aumentata,  escursioni  bulbari  limitate,  intensi 
dolori  al  bulbo  e  sopracciglio,  V.  spenta. 

Con  questi  fatti  faceva  contrasto  lo  stato  della  cornea,  la  quale  non  mo- 
strava alcuna  modificazione  e  la  stessa  ferita  era  abbastanza  detersa. 

Dall'andamento  del  male  ormai  era  ben  evidente  lo  sviluppo  di  una  grave 
panof talmite  ;  opperò,  a  fine  di  liberare  il  piccolo  infermo  da  sofferenze  atroci 
si  praticò  Vexenteratio  bulbi»  Il  contenuto  raccolto  in  recipiente  di  vetro  ste- 
rile, servi  per  ripetere  le  ricerche  batterioscopiche  e  per  l'esame  anatomico. 

L'infermo  guarì  in  pochi  giorni  e  andò  via. 

Caratteri  morfologici  e  culturali  del  microrganismo  trovato.  —  Questa  volta, 
nelle  colture  piatte,  seminate  col  materiale  tolto  dall'ulcera  corneale,  si  ebbe 
lo  sviluppo  quasi  esclusivo  di  colonie,  che  crebbero  rapidissimamente  tanto 
«uU'agar  che  nella  gelatina,  oltre  ad  alcune  colonie  di  un  cocco  comune 
privo  di  potere  patogeno. 

Le  colonie  in  superficie  ben  presto  confluivano,  sicché  sovente  accadeva 
di  trovare  quasi  tutta  la  piastra,  in  meno  di  24  ore,  coperta  da  una  patina 
di  aspetto  alquanto  iridescente.  Ogni  singola  colonia  presentava  margini 
regolari  ed  era  poco  rilevata  sulla  superficie,  di  consistenza  filante,  e  al  mi- 
croscopio appariva  molto  finamente  granulosa,  grigiastra  al .  centro  ed  a 
margini  trasparenti.  L'agar  dopo  alcuni  giorni  assumeva  una  tinta  brunastra. 

Jn  brodo  l'accrescimento  era  rigoglioso,  si  aveva  intorbidamento,  e  con 
rinvecchiamento  il  mezzo  diventava  bruno,  con  formazione  alla  superficie  di 
piccole  scagliette;  la  consistenza  era  uguale  a  quella  della  coltura  su  agar. 

Brodo  con  glucosio  all'I  %,  sviluppo  assai  scarso. 

Gelatina  per  infissione,  veniva  molto  rapidamente  fusa,  e,  dopo  alcuni 
^orni,  mentre  la   fusione  procedeva  negli   strati  inferiori,  alla  superficie  si 
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teveva  la  comparsa  di  una  bella  colorasione  rossO'Vica,  che  successiTaiiiente 
si  estendeva  a  tutta  la  coltura;  invecchiando,  la  gelatina  diventava  rosso- 
mattone. 

Fatata,  Si  ebbe  in  48  ore  a  temperatura  di  35-26^  C.  ed,  in  tempo  più 
breve,  a  37^  C.  la  formazione  di  una  coltura  rigogliosa,  rilevata  sulla  super- 
ficie, a  margini  ondulati  e  di  un  bel  colorito  rosso,  come  nella  gelatina. 

La  produzione  di  pigmento  andò  perduta  col  tempo,  solo  rimanendo  un 
colorito  rosso-ruggine. 

Il  microrganismo  crebbe  bene  in  tutti  i  mezzi  di  coltura,  però  merita  di 
essere  specialmente  ricordato,  che,  mentre  nell'uovo  crudo  crebbe  alquanto 
scarsamente,  sul  bianco  d*uovo  cotto,  si  sviluppò  assai  bene  modificando  la 
sostanza  nutritiva  con  produzione  di  cattivo  odore,  che  mancò  in  tatti  gli 
altri  mezzi.  Il  siero  di  sangue  solidificato  veniva  rapidamente  fluidificato. 

Latte  veniva  coagulato. 

//  stero  di  sangue  di  cavallo  si  dimostrò  molto  adatto  airaccrescimento  del 
germe,  poiché  ivi  diede  luogo  alla  formazione  di  filamenti  ramificati,  carat- 
teristici  delle  streptotrìcee,  quali  sono  riportati  nella  fig.  I. 

Non  si  constatò  mai  la  produzione  di  indolo  nelle  culture. 

Esame  microscopico,  —  Nelle  prime  colture  in  brodo  e  in  agar  si  ottenne 
lo  sviluppo  di  un  diplococco,  riprodotto  nella  Fig.  Y  coi  caratteri  innanzi 
descritti. 

Nelle  colture  in  gelatina  alquanto  invecchiate  il  germe  appariva  eotto 
forma  bacillare  e  di  filamenti  di  varia  lunghezza,  talvolta  alquanto  curvi,  con 
rigonfiamento  centrale  o  ad  una  estremità,  (v.  Fig.  II  e  III). 

Tali  filamenti  non  mostrarono  mai  una  dicotomia  vera.  Riportati  nel 
brodo  riproducevano  la  forma  cocco-bacillare,  che  neirorganismo  dell'animale 
assumeva  caratteri  precisi  di  diplococco.  SulFagar,  invece,  prendeva  piuttosto 
l'aspetto  'di  un  piccolo  bacillo  ad  estremi  arrotondati.  Cosi  del  pari  sulla 
patata,  dove  formava  una  pellicola  asciutta,  filante,  che  riusciva  difficile  di 
asportare  con  la  punta  dell'ago  di  platino. 

Consecutivamente,  per  graduali  passaggi,  il  germe  assunse  forma  più.  di 
bacillo,  potendo  solo  in  condizioni  anaerobiche,  nelle  quali  ai  sviluppava 
scarsamente,  crescere  come  piccolo  bacillo,  molto  simile  ad  un  cocco.  Allo 
stesso  scopo  si  giungeva  con  passaggi  molto  frequenti  attraverso  il  corpo 
dei  conigli.  Fu  cosi  che,  dopo  una  lunga  serie  di  tentativi,  si  potè  giungere 
a  trovare  nel  siero  di  sangue  di  cavallo  il  terreno  adatto  alla  produzione 
di  manifestazioni  caratteristiche  della  specie,  ossia  di  lunghi  filamenti  presen- 
tanti talora  dei  rigonfiamenti  sul  loro  decorso,  con  ramificazioni  vere,  insieme 
alle   forme  bacillari,   che  ivi  si  mostrano  più  allungate. 

Colorazione.  —  Si  colorava  assai  bene  con  la  soluzione  acquosa  semplice 
di  viola  di  genziana,  e  non  resisteva  al  metodo  di  Gram. 

Virulema.  —  Si  dimostrò  virulentissimo  pei  conigli,  nei  quali  per  inocula- 
zione endopleurica  produceva  rapidamente  la  morte  in  24  ore  circa,  con  assai 
piccole  quantità  di  coltura  in  brodo.  Anche  con  colture  vecchie  si  potette 
uccidere  il  coniglio,  mercè  l'inoculazione  di  2-3  cmc.  di  coltura.  In  tali  casi^ 
però,  la  morte  sopraVvenìva  dopo  alcuni  giorni. 

Le  inoculazioni  sottocutanee  di  colture  poco  virulenti,  producevano  intensa 
cachessia,  con  infiltrazioni  ed  ulcerazioni  locali,  ma  non  sempre  gli  animali 
morivano. 
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lie  iniezioni  endopleuriche  di  colture  virulenti  davano  luogo  ad  un  ver- 
BAmento  siero-ematico  (purulento,  se  con  colture  invecchiate)  e  pulmonite 
acuta  in  ambedue  i  lati,  il  cuore  destro  era  ripieno  di  un  coagulo;  l'addome 
rigonfio,  forte  replezione  sanguigna  nel  fegato;  milza  ingrandita  ed  iperemica, 
rene  fortemente  iperemico,  specialmente  nella  sostanza  corticale. 

Sei  sangue  si  riscontravano  germi  assai  rari. 

X/e  cavie  resistevano  a  grandi  dosi  di  coltura,  però  morivano  tardiva- 
mente, dopo  8-10  giorni,  con  lenta  cachessia,  senza  speciale  localizzazione 
della  infezione. 

n  filtrato  delle  colture  era  privo  di  tossicità. 

Esame  anatomico.  —  L'esame  di  una  sezione  di  cornea  umana  mostra 
di  anormale  solo  un  certo  rigonfiamento  e  divaricamento  delle  lamelle  cor- 
neali, con  formazione  di  spazii  quasi  del  tutto  vaoti  e  lieve  infiltrazione  di 
elementi  rotondeggianti,  specie  alla  periferia.  La  bowmann  è  ben  conservata, 
cosi  pure  Tepitelio  anteriore  non  mostra  alterazioni  diverse  da  quelle  che 
sogliono  aversi  per  le  ordinarie  manipolazioni.  Anche  la  descemet  è  da  per 
tutto  intatta,  tranne  nel  punto  ove  la  cornea  è  interrotta  in  tutta  la  sua 
spessezza.  Quivi  gli  estremi  più  profondi  mostrano  un  aspetto  differente, 
perchè  le  lamelle  corneali  sono  disgregate,  fortemente  infiltrate  e  dissemi- 
nate di  batteri  ben  visibili  mediante  le  comuni  colorazioni.  Batteri  in  gran 
numero  si  trovano  pure  alla  periferia  della  sezione  corneale,  ed  abbondan- 
tissimi sulla  faccia  posteriore  della  cornea  e  della  camera  anteriore,  ove  sono 
ammucchiati  in  veri  ammassi  sia  isolati,  sia  misti  all'essudato  purulento. 
L'iride  è  irriconoscibile  e  trasformata  in  una  massa  purulenta  insieme  al 
corpo  ciliare,  coroidea  e  vitreo,  disseminati  tutti  da  miriade  di  batterli. 

Indagine  sperimentale»  —  Prima  che  il  germe  venisse  identificato  nei 
suoi  caratteri  particolari,  vennero  subito  iniziati  esperimenti  sull'occhio. 

Inoculando  una  piccola  quantttà  di  coltura  sulla  congiuntiva  ad  epitelio 
integro  non  si  aveva  alcuna  reazione,  previa  scalfittura  si  notava  un  arros- 
sinoiento  della  congiantiva  con  scarsa  reazione. 

Sulla  cornea  invece  l'effetto  era  più  o  meno  intenso,  secondo  il  modo 
d*iiuiesto.  La  semplice  puntura  dell'epitelio  corneale  e  l'immissione  della 
coltura  nel  sacco  congiuntivale  dava  luogo,  dopo  24-36  ore,  a  fatti  reattivi 
ben  manifesti:  OKsia  arrossimento  e  tumefazione  delle  palpebre,  secrezione 
muco-purulenta,  che  fuoriusciva  abbondantemente  dalla  rima  palpebrale  e 
balbare  e  comparsa  sulla  cornea  di  uno  o  più  punti  d'intorbidamento  circo- 
scrìtto, di  colorito  biancastro  ed  alquanto  rigonfiato  sulla  superficie.  Dopo 
2-3  giorni  l'intorbidamento  acquistava  maggiore  estensione,  mentre  la  parte 
centrale  s'infossava  a  scodella  e  diventava  ben  manifesto  l'alone  d'intorbi- 
damento grigiastro,  che  accompagna  quasi  tutte  le  infiltrazioni  di  una  certa 
entità,  e  nel  fondo  della  camera  anteriore  si  notava  ben  presto  la  comparsa 
di  ipopion  più  o  meno  abbondante.  Salvo  modalità  l'ulcera  corneale  provo- 
cata mediante  punture  semplici  dell'epitelio  corneale  non  acquista  mai  pro- 
porzioni molto  estese,  e  dopo  8  a  10  giorni  al  massimo,  si  arresta,  comincia 
a  diventare  grigiastra,  l'ipopion  si  riassorbe  e  la  perdita  di  sostanza  ben 
presto  si  ripara  residuando  un  leucoma,  ordinariamente  poco  esteso. 

Non  si  può  dire  altrettanto  qualora  l'innesto  veniva  praticato  previa 
larga  ferita  sulla  cornea  o  mediante  la  siringa  di  Pravatz  ad  ago  sotti- 
lissimo. 
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Allora  Tandamento  era  più  tumultuoso  ed  in  meno  di  24-48  ore  alla 
secrezione  abbondantissima  muco-puridenta,  alla  forte  iniezione  bulbare  si 
accompagnava  infiltrazione  rapida  di  larga  estensione  della  cornea,  con 
perdita  di  sostanza,  che  si  estendeva  in  superficie  e  profondità  fino  alla 
perforazione.  !N^ella  camera  anteriore,  intanto,  dopo  24  ore,  si  notava  rac- 
colta di  abbondante  ipopion  e  Tiride  diveniva  presto  tumida  ed  increspata. 

Questo  andamento  tumultuoso  aveva  la  durata  di  una  settimana  e  meszo 
a  due,  cui  succedeva  un  periodo  stazionario,  e,  più  tardi,  man  mano  il  pe- 
riodo di  eliminazione  e  riparazione  con  un  leucoma  più  o  meno  esteso  con 
impegno  o  non  dell'iride. 

Il  medesimo  andamento  più  o  meno  grave  mostrava  Fulcera  provocata 
direttamente  innestando  o  il  batterio  ricavato  dall'ulcera  sperimentale  od 
anche  il  secreto  purulento  dell'ulcera  medesima. 

Tali  erano  gli  stadi  principali  dell'ulcera  corneale  sperimentale  provo- 
cata dal  microrganismo  subito  dopo  isolato  dall'infermo  de  M.  Però  ripro- 
durre l'ulcera  corneale  nelle  sue  varie  modalità,  anche  con  una  -vecchia 
coltura  di  vari  mesi. 

A  completamento  dell'osservazione  clinica  e  batteriologica  fu  praticato 
anche  l'esame  anatomico  di  parecchie  cornee,  nelle  quali  si  produssero  ulceri 
comeaU  sperimentaU. 

Le  alterazioni  erano  varie  a  seconda  del  diverso  stadio  dell'ulcera. 

Nei  gradi  incipienti,  ossia  dopo  24  ore  dall'innesto,  si  notò  interruzione 
o  non  dell'epitelio  corneale  e  della  bowmann  ed  infiltrazione  circoscritta 
delle  lamelle  corneali  per  maggiore  o  minore  estensione  (Fig.  II).  Il  rima- 
nente del  tessuto  corneale  era  relativamente  sano. 

Nqì  casi  più  gravi  ed  avanzati  le  alterazioni  erano  ben  più  apprezza- 
bili, perocché  oltre  alla  mancanza  dell'epitelio  e  delia  bowmann,  parte  dello 
stroma  corneale  era  distrutto  e  sostituito  da  ammassi  d'infUtrazione  (Fi^.  V|. 
Qua  e  là  si  veggono  tracce  delle  lamelle  sbrandellate  e  mascherate  dalla 
infiltrazione.  Qualche  volta  l'ulcera  interessava  quasi  tutta  la  spessezza  della 
cornea  con  interruzione  della  descenet  e  del  suo  endotelio. 

Il  tessuto  corneale  circostante  e  sottostante  all'ulcerazione  mostrava 
sempre  la  caratteristica  rilevata  altre  volte:  divaricamento  delle  lamelle 
corneali,  formazione  di  lacune  varie  per  forma  e  per  grandezza  ripiene  di 
tessuto  fibrinoso  e  di  pochi  elementi  d'infiltrazione.  Isella  camera  anteriore 
si  notava  sempre  abbondante  essudato  quasi  esclusivamente  fibrinoso  (Fig.  V). 
Essudato  si  trovava  anche  sulla  faccia  anteriore  dell'iride,  la  quale  mostrava 
discreta  infiltrazione,  dilatazione  vasaio  con  disgregamento  del  suo  pigmento. 

Per  la  ricerca  dei  batteri  furono  impiegati  i  comuni  colori  di  anilina. 
violetto  di  genziana,  fuxina,  bleu  di  metilene,  tlonina. 

Nelle  ulcerazioni  superficiali  e  circoscritte  i  batteri  si  riscontravano  nel 
mezzo  dell'infiltrazione  e  specialmente  nel  limite  tra  infiltrazione  e  tessuto 
sano.  In  quelle  invece  molto  progredite  i  batteri,  oltrecchè  in  mezzo  all'in- 
filtrazione,  si  trovavano  ammucchiati  negli  spazi  interlamellari  circostanti  e 
sottostanti  all'infiltrazione  in  quantità  tali  da  formare  delle  vere  colonie. 

Biassumendo  quanto  sopra  brevemente  si  è  esposto  pare  di 
poter  conchiudere  di  aver  descritto    due    osservazioni,  di   cheratite 
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ulcerosa,  tatti  e  due  di  origine  traumatica,  ma  con  andamento  di- 
verso, poiché  in  una  si  rispecchiano  tutti  i  caratteri  dell'ulcera  cor- 
neale con  ipopion  seguita  da  guarigione,  mediante  leucoma  sem- 
plice, per  quanto  abbastanza  esteso;  nell'altra,  invece,  oltre  alla 
cheratite  ulcerosa  si  è  avuto  a  constatare  un  esito  triste,  ma  raro, 
ossia  diffusione  alle  membrane  interne. 

In  tutto  ripetono  i  caratteri  della  cheratite  ulcerosa  che  siamo 
abituati  ad  osservare  spesso,  e  l'accordo  clinico,  anatomico  batterio- 
logico e  sperimentale  sembra  abbastanza  completo,  e  dà  alle  osser- 
vazioni una  particolare  importanza  sulle  altre  congeneri,  le  quali, 
quasi  sempre,  mancano  o  dell'esame  batteriologico,  o  dell'anatomico 
e  molto  spesso  del  controllo  sperimentale. 

Si  discostano  dalle  ulceri  corneali,  finora  studiate,  per  la  loro 
genesi,  perocché  esse  sono  state  prodotte  da  speciali  microrganismi, 
aventi  caratteri  differenti  da  quelli  finora  studiati,  appartenenti  al 
grappo  delle  streptotricee,  il  cui  potere  patogeno,  in  tali  affezioni, 
era  del  tutto  sconosciuto. 

SPIEGAZIOTTE  DELLA  TAVOLA  Vin. 

Figura  I.  Preparato  da  una  coltura  di  48  ore  su  siero  di  sangue  di  ca- 
vallo (osservazione  2% 

Figura  II  e  III.  Preparati  da  colture  in  salatina  di  un  mese  circa. 

Figura  Y.  Preparato  da  coltura  in  brodo  di  24  ore,  all'epoca  deirisola- 
mento,  dopo  il  primo  passaggio  nel  coniglio. 

Figura  IV.  Preparato  da  vecchia  coltura  su  agar  (1^  osservazione). 

Figura  VI.  Preparato  da  vecchia  coltura  in  brodo. 

SPIEGAZIONE  DELLA  TAVOLA  IX. 

Figura  I.  Il  fotogramma  rappresenta  una  sezione  di  cornea  di  coniglio,  in 
cui  si  nota  interruzione  deirepitelio  e  bowman,  infiltrazione  circoscritta 
deg^  strati  superficiali  e  divaricamento  delle  lamelle  corneali  sotto- 
stanti. 

Figura  II.  Il  fotogramma  rappresenta  una  sezione  di  cornea  in  cui  si  nota 
una  infiltrazione  circoscritta  con  epitelio  infossato  nel  sito  della  puntura 
d'innesto. 

Figura  III.  Raffigura  una  sezione  di  cornea  in  cui  si  nota  interruzione  del- 
Tepitelìo  e  bowman,  distruzione  ed  infiltrazione  di  gran  parte  degli 
strati  corneali  ed  interruzione  qua  e  là  della  descenet. 

Figura  IV.  Bappresenta  una  sezione  di  cornea  di  coniglio  in  cui,  pur  es- 
sendo Tepitelio  intatto,  si  nota  una  infiltrazione  a  tutto  spessore  della 
cornea,  che  interessa  principalmente  gli  strati  profondi  con  perforazione 
della  descenet. 

Fi(;ura  IV.  Rappresenta  una  sezione  di  cornea,  in  cui  il  processo  ulcera- 
tivo, molto  progredito,  ha  distrutto  e  disgregato  gran  parte  delle  la- 
melle corneali. 

Figura  VI.  Rappresenta  una  sezione  di  cornea,  in  cui  si  notano  microrga- 
nismi sparsi  tra  le  lamelle  corneali. 
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Istituto  d'Igiene  della  B.  Università  di  Padova 


Azione  della  polvere  di  carbone  sui  miepopganisffli, 
eon  speciale  piguapdo  allo  sviluppo  della  tubepcon 
losi  nei  polmoni  antpaeotiei. 


Contributo  allo  studio  della  rariti  della  tubercolosi  fra  gli  operai 

soggetti  ad  inalare  polveri  di  carbone 


Bicerche  sperimentali  del  doti.  ENRICO  BONZANI,  aiuto. 

È  predominante  da  molto  tempo,  nel  campo  medico,  l'idea  che 
la  polvere  di  carbone  inspirata  abbia  una  certa  azione  contraria 
allo  svilappo  della  tubercolosi  polmonare. 

L'Hirt,  infatti,  nel  1871,  fu  tra  i  primi  a  richiamare  l'attenzione  su  tale 
fatto.  Egli  mostrò  come  tra  i  minatori  di  carbone  della  Slesia  la  morbilità 
per  tubercolosi  era  di  1. 3  su  100  malati,  laddove  invece  saliva  al  26  ^/^ 
dei  malati  fra  gli  operai  sottoposti  air  inalazione  di  altre  polveri,  special- 
mente inorganiche. 

Anche  in  altri  dati  statistici  pubblicati  in  seguito,  nel  1881,  dallo  Schio- 
ekow  prevalgono  cifre  favorevoli  alla  constatazione  dell'Hirt  ;  giacché  su 
1000  membri  di  ciascuna  delle  Società  operaie  e  di  mutuo  soccorso,  qui 
sotto  ricordate,  erano  affetti  da  tisi  polmonare: 

Società  operaia  di  Schamburg (miniere  di  carbon  fossile)  1.9 

Id.              della  Slesia  superiore.    .   .  id.               id.                   2.0 

Id.              di  Vorm.   .   .' id.               id.                   3.9 

Id.             della  Slesia  inferiore ...  id.               id.                   4. 1 

Id.             di  Saarbrucker id.               id.                   6.7 

Id.              di  Eschweiler id.               id.                 30.9 
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A  confermare  la  rarità  della  labercoloai  frm  i  mmMori  di  carbone  ven- 
nero poi,  nel  1891,  alcuni  dati  statistici  presentati,  fra  gli  altri,  dalFOgle 
nel  YII  Congresso  internazionale  d'Igiene  in  Londra,  che  io  qui  mi  limito 
a  riferire  in  semplici  valori  relativi,  dando  il  valore  di  1  a  quelli  assolati 
più  bassi  riguardanti  i  pescatori: 

Pescatori. 1.00 

Minatori  di  carbone 1.16 

Carpentieri  e  falegnami • 1. 87 

Fornai 1.94 

Muratori  e  scalpellini 2. 30 

Cardatori  di  lana 2. 96 

Lavoratori  di  cotone 2.49 

Cavatori  di  pietra 2.81 

Fabbri  ferrai 3.40 

Fabbricatori  di  lime 3. 97 

Pentolai 4.34 

Minatori  di  stagno 6.32 

Dieci  anni  dopo  il  Zeitlmann  parlando,  nel  Congresso  dei  medici  fer- 
roviari in  Baden-Baden,  delie  condizioni  sanitarie  dei  macchinisti  e  fuochista 
e  facendo  rilevare  che  non  si  deve  dare  troppa  importanza  Airinspirazione 
di  fumo,  a  cui  questi  sono  soggetti,  per  essere  la  polvere  di  carbone  «set- 
tica, portò,  con  la  seguente  statistica,  un  altro  contributo  aU^opinione  che 
la  polvere  di  carbone  esplichi  un'azione  contraria  airattecchimento  delU 
tubercolosi  nell'apparato  respiratorio. 

Egli,  infatti,  riferì  che  su  1000  ferrovieri  ammalarono  di  tubercolosi  negli 
anni  1882-87: 


CATEGORIA  DI  FERROVIERI 

FerroTie 
bavareti 

Ferrovie 
gennaaiche 

FerroTM 

aostri&ehe 

mcridioDiUì 

MaccMnisti  e  fuochisti 

Conduttori 

Personale  d*  ufficio 

7.25 

8.1 
9.38 

3.4 
5.0 
2.6 

3.1 

5.0 

11.0 

E  similmente  su  1000  ferrovieri  di  tutta  la  Germania  si  ebbero  : 


Macchinisti casi  di  tubercolosi    3.88 

Fuochisti id.  4.72 

Conduttori id.  5.10 

Il  Trotter  infine  chiudeva,  lo  scorso  anno,  un  suo  lavoro  sull^antracosi 
e  tisi  nelle  miniere  di  carbone,  dicendo  sembrargli  evidente  una  qualche 
influenza  protettrice  nella  polvere  di  carbone  inspirata  dai  minatori,  notiDdo 
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fra  essi  una  mortalità  ben  rara  per  tubercolosi.  Tanto  più  tale  influenza  gli 
sembrava  evidente,  perchè  molti  altri  fattori  favorevoli  alla  tisi  circondano 
1  minatori,  nel  distretto  di  Urban  Bedlingtanschire,  dove  egli  ha  fatto  le 
sue  osservazioni  cliniche,  quali,  ad  esempio,  il  vivere  agglomerati  in  case 
umide  e  mal  ventilate,  ed  il  sopportare  un  lavoro  faticoso  in  una  atmosfera 
poco  pura.  Aggiungasi  poi  che  la  mortalità  per  tale  malattia  è  colà  mag- 
giore fra  le  donne,  che  vivono  nelle  case  e  non  praticano  la  miniera. 

Da  tnttociò  appare  dunque  ben  fondata  l'opinione,  tanto  diffusa 
nel  campo  medico,  della  relativa  rarità  della  tubercolosi  tra  quelli 
operai  che  sono  soggetti  ad  inalare  polveri  di  carbone;  e  perciò  si 
comprende  come  essa  abbia  eccitato  patologi  ed  igienisti  a  cercare 
la  ragione  di  tale  fatto,  specialmente  per  la  considerazione  che  la 
tisi  polmonare  tra  gli  operai  addetti  a  mestieri  polverosi  è  invece 
più  frequente  che  nelle  altre  classi. 

L'Hirt,  che,  come  ho  detto,  pare  sia  stato  il  primo  a  richiamare  Fatten* 
zione  su  tale  fatto,  credette  che  la  polvere  di  carbone  agisse  nel  senso  di 
impedire  Taggravamento  delle  lesioni  tubercolari  ;  mentre  TAlbrecht  affermò 
invece,  che  Tinalazione  di  tale  polvere  diminuisce  piuttosto  la  disposizione 
alla .  tubercolosi.  Più  tardi  lo  stesso  Hirt,  completando  la  sua  precedente 
idea,  manifestò  Topinione  che  il  carbone  possa  avere  una  azione  antisettica  ; 
ma  tale  idea  non  venne  accettata  dall' Arnold,  il  quale  invece  ammise  un 
antagonismo  tra  tubercolosi  ed  antracosi,  perchè  le  masse  di  polvere  rac- 
colte nel  polmone  sono,  secondo  lui,  di  impedimento  allo  sviluppo  della 
tubercolosi. 

Più  tardi  il  Franz  attribuì  anche  lui  un  potere  disinfettante  alla  pol- 
vere di  carbone,  allorché  metteva  in  evidenza  che  la  tubercolosi  è  ben  rara 
fra  1  minatori  di  carbone,  e  che  anche  quando,  per  caso,  entrano  tra  essi 
individui  con  sintomi  di  scrofola  o  con  eredità  sospetta  nei  riguardi  della 
tubercolosi,  si  mantengono  ordinariamente  sani  finché  lavorano  in  mezzo 
al  carbone  e  diventano  tubercolosi  invece  se  tornano  a  lavorare  fuori  delle 
miniere. 

Tralasciando  altre  pubblicazioni  di  questo  genere,  ma  di  minor  conto, 
fatte  prima  della  scoperta  del  bacillo  di  Koch,  le  quali,  come  dice  il  Guillot, 
potrebbero  basarsi  sull'errore,  per  il  fatto  che  si  potrebbero  aver  confusi 
i  tubercoli  dati  dal  bacillo  specifico  con  forme  tubercolari  dovute  all'infiam- 
mazione cronica  per  irritazione  data  dalla  polvere  stessa;  e  perchè  l'inter- 
pretazione del  fatto  più  che  sull'esperienza  diretta  appare  fondata  sulla 
semplice  opinione  ;  si  ha  che,  anche  dopo  tale  scoperta,  la  rarità  della  tuber- 
colosi fra  gli  individui  sottoposti  all'inalazione  di  polvere  di  carbone  ha 
richiamata,  per  spiegarla,  Tattenziono  dei  patologi  e  degli  igienisti. 

n  LOffler,  infatti,  nel  Congresso  di  Berlino  del  1889  per  la  lotta  contro 
la  tubercolosi,  disse  che  i  carbonai  sono  al  riparo  dalla  tubercolosi  per 
Tirritazione  prodotta  dalla  polvere  di  carbone  sulle  vie  linfatiche,  le  quali 
infiammate  impediscono  il  diffondersi  dei  bacilli. 

Anche  il  Racine,  dichiarando  che  la  tubercolosi  tra  i  rispettivi  minatori  è 
una  malattia  rarissima,  crede  di  riconoscere  a  tale  polvere  un'azione  speciale 
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nel  senso  di  essere  dotata  di  un  potere  addirittura  disinfettante.  Presso  a 
poco  conclude  il  Beleites  quando  ritiene  che  la  polvere  di  carbone  inspirata 
sia  poco  favorevole  allo  sviluppo  dei  bacilli  tubercolari.  L'Idei  poi  (citato 
dal  Papasotiriu)  afferma  che  la  polvere  di  carbone  sia  dotata  del  potere  di 
imbeversi  dei  prodotti  tossici  del  bacillo  tubercolare,  ai  quali  toglie  cosi  la 
facoltà  di  nuocere  airorganismo. 

Dal  fin  qui  detto,  risulta  che,  a  spiegare  il  latto  di  una  bassa 
mortalità  per  tabercolosì  fra  gli  indiridui  esposti  alla  polvere  di 
carbone,  si  attribuisce  a  questa,  da  molti  autori,  una  azione  più  o  meno 
specifica  sul  bacillo  della  tubercolosi,  alcuni  ritenendola  senz'altro 
addirittura  disinfettante.  Giòjperò  non  raccoglie  Punanime  consenso  ;  e 
parecchi,  invece,  tale  azione  negano  cercando  di  dare  al  fatto  di- 
versa interpretazione. 

Il  Yillaret,  infatti,  afferma  che  la  tubercolosi  polmonare  si  sviluppa 
indipendentemente  dalUantracosi  e  contemporaneamente  ad  essa,  giacché 
nessuna  polvere  può  produrre  per  sé  stessa  la  tubercolosi,  ma  qualsiasi  pol- 
vere può  introdurre  i  germi  specifici  nell'albero  respiratorio,  dove  più  facil- 
mente attecchiscono  per  i  catarri  bronchiali,  cui  vanno  incontro  gli  operai 
addetti  a  mestieri  polverosi.  Perciò,  pur  classificando  le  polveri  di  carbone 
fossile,  di  legna,  grafite,  ecc.,  tra  quelle  che  ledono  in  minor  grado  il  pol- 
mone, conclude  che  non  si  deve  credere  che  Tantracosi  sia  in  antagonismo 
con  la  tubercolosi;  alla  quale  anzi,  sebbene  in  minor  grado  che  le  altre 
polveri,  piuttosto  predispone.  E  se  tra  i  minatori  di  carbone  la  mortalità  è 
realmente  minore,  bisogna,  secondo  lui,  anche  considerare  le  condizioni 
migliori  nelle  quali  essi,  sia  per  la  loro  buona  organizzazione,  sia  per  la 
scelta  degli  individui,  tra  i  quali  sono  esclusi  i  deboli,  vengono  a  trovarsi 
in  confronto  con  altri  operai  sottoposti  airinalazlone  di  altre  polveri. 

Anche  il  Both,  nel  1901,  scrisse  che  i  minatori  di  carbone  sono,  in  certi 
distretti,  più  soggetti  alla  tubercolosi  che  in  altri  :  e  crede  che  la  differenza 
sia  dovuta  alla  qualità  della  polvere,  a  seconda  che  essa  sia  in  minore  o 
maggiore  quantità  mescolata  a  quella  di  altri  minerali  più  o  meno  ledenti 
le  vie  respiratorie  ;  e  crede  che  per  poter  attribuire  alla  polvere  di  carbone 
un  qualsiasi  potere  disinfettante  siano  ancora  necessarie  ripetute  esperienze 
sul  riguardo. 

Il  Carrien,  pur  opponendosi  all'opinione  di  quelli  che  la  dichiarano  no- 
civa, non  crede  sia  nella  polvere  di  carbone  alcuna  azione  protettiva  contro  la 
tubercolosi  polmonare;  mentre  l'Oliver,  nella  sua  relazione  fatta  lo  scorso 
anno  sulla  diffusione  della  tubercolosi  nelle  miniere,  sostiene  che  un  uomo, 
che  sia  disposto  a  tale  infezione,  acquista  una  maggiore  disposizione  a  con- 
trarla, o  che  la  polvere  di  carbone  nel  polmone  non  fa  che  affrettare  le  ten- 
denze distruttive  della  malattia.  Anche  il  Lanceraux,  nell'illustrazione  di  un 
caso,  nel  quale  una  forte  antracosi  era  associata  a  tubercolosi,  sostiene  che 
la  prima  predispone  alla  seconda. 

Due  sono  dunque  le  opinioni  predominanti,  per  dilucidare  questa 
apparente  minore  disposizione  alla  tubercolosi  per  parte  degli  operai 
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esposti  all'inspirazione  della  polvere  di  carbone:  una  che  attribaisce 
a  tale  polrere  un  potere  disinfettante  o  per  lo  meno  protettivo; 
l'altra  che,  negando  ciò,  attribuisce  tale  fatto  ad  altri  fattori  ed  altre 
circostanze  non  ben  determinate.  Onde  a  ragione  FOgle,  il  quale, 
come  abbiamo  visto,  presentò,  nel  VII  Congresso  internazionale 
d'Igiene,  dati  statistici  che  sono  favorevoli  all'opinione  di  una  minor 
disposizione  dei  carbonai  per  la  tubercolosi,  crede  la  dilucidazione  di 
tale  minor  disposizione  debba  essere  ancora  oggetto  di  ulteriori  ri- 
cerche.  Ed  io  ho  voluto  perciò  intraprendere  sul  riguardo  una  serie 
di  esperimenti,  a  fine  di  portare  un  contributo  allo  studio  di  questo 
argomento,  tanto  importante  anche  dal  punto  di  vista  deirigiene 
industriale. 

A  tale  scopo,  ho  voluto  anzitutto  persuadermi  se  il  carbone  abbia 
in  Pitro  un  qualche  potere  disinfettante  od  almeno  semplicemente 
antisettico  sui  principali  microrganismi  patogeni. 

Già  il  Papasotiriu  aveva,  nel  1901,  fatti  alcuni  esperimenti  in 
questo  senso,  adoperando  i  bacilli  della  pseudo -tubercolosi  e  quelli 
della  tubercolosi  umana,  ed  i  suoi  risultati,  per  riguardo  a  questi 
microrganismi,  furono  negativi.  Lo  sviluppo  di  essi  infatti  si  avverava 
regolarmente  nell'agar  glicerinato  mescolato  con  polvere  di  diversi 
carboni,  come  anche  ciò  si  era  avverato  in  alcuni  esperimenti,  fatti 
l'anno  innanzi  dal  Frilnkel  Wien,  il  quale  (come  risulta  dalla  citazione 
che  ne  fa  il  Papasotiriu)  aveva  voluto  controllare  il  risultato  tera- 
peutico negativo  di  iniezioni  di  polvere  di  carbone  nelle  articolazioni 
affette  da  tubercolosi. 

Io  ho  esteso  tale  ricerca  ai  principali  microrganismi  patogeni, 
che  mi  offrivano  il  vantaggio  di  poter  fare  le  mie  esperienze  con 
culture  in  brodo,  nelle  quali  il  contatto  fra  microrganismi  e  carbone 
era  maggiormente  assicurato  che  non  in  terreno  solido,  in  cui  facil- 
mente rimangono  aree  più  o  meno  grandi  senza  carbone,  e  nelle 
quali  perciò  possono  capitare  i  germi  e  svilupparsi  senza  risentire 
influenza  dell'immediato  contatto  col  carbone  stesso. 

Versato  in  provette,  contenenti  circa  5  cmc.  di  brodo  sterilizzato,  un 
cmc.  di  polvere  sterilizzata  (1)  di  carbone  vergine,  di  colse  e  di  carbone  ve- 
getale, mescolai  tutto  con  prolungata  agitazione.  Infettai  quindi  tali  provette 


(1)  La   polvere  di  carbone  veniva  sterilizzata   al  caler  secco  a  140^  per 
mezz^ora  distesa  in  strato  sottile  entro  scatole  Fetri. 
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con  i  sottoindicati  microrganismi  ed  insieme  a  culture  semplici  di  controllo 
le  lasciai  in  termostato  a  37^  per  24  ore,  a  capo  delle  quali  cosi  nelle  culture 
di  controllo  come  in  quelle  con  carbone  si  vedeva  anche  ad  occhio  nudo 
evidentissimo  lo  sviluppo  di  microrganismi  ;  dei  quali  procedevo  allo  studio 
ulteriore  per  la  loro  identificazione,  e  per  vedere  con  successive  culture  se 
avessero  subito  qualche  diminuzione  nella  facoltà  di  riprodursi  di  fronte  ad 
altri  della  stessa  specie  che  col  carbone  non  erano  stati   punto  in  contatto. 

Biassumo  i  risultati  nella  seguente  tabella  : 

TA3ELLA  A. 


OERME  ADOPERATO 


Sviluppo  in  brodo 

con 
carbone  vergine 


Sviloppo  in  brodo 

oon 

carbone  coke 


Svilni^  in  brodo 

oon 
carbone  vegetale 


Carbonchio  ematico 

Tifo  .  * 

B.  coli 

Difterite 

Morva 

Peste  bubbonica 

Colera  asiatico  ...       

Diplococco  pneumonico 

Stafilococco  piogene  aureo    .... 
Streptococco  piogene 


+ 


+ 
+ 

+ 

+ 
+ 
+ 
+ 


+ 


+ 

+ 
+ 
+ 
+ 

+ 
+ 


+ 
+ 

+ 


+ 

+ 

+ 

4- 


Questi  risultati  sono  già  evidentemente  dimostrativi  della  man- 
canza di  un  potere  anche  solamente  antisettico  nella  polvere  dei 
diversi  carboni;  ma  considerando  come  anche  parecchi  farmacologi 
attribuendo  al  carbone,  specie  vegetale,  un  valore  antisettico,  lo  con- 
sigliano nelle  infezioni  intestinali  (tifo,  dissenteria,  ecc.)  allo  scopo 
di  fargli  spiegare  un'azione  non  solo  assorbente  dei  gas,  ma  anche 
ostile  alla  vita  dei  microbi  (Binz,  Tamburini,  Soulier),  ho  creduto 
variare  alquanto  la  precedente  serie  di  esperimenti,  allo  scopo  di 
aumentare  ancor  maggiormente  il  contatto  dei  vari  germi  adoperati 
colle  varie  qualità  di  carbone  prese  in  considerazione. 

E  perciò,  in  culture  di  24  ore  in  brodo,  fatte  coi  predetti  mic^o^ 
ganismi  patogeni,  aggiunsi   della  polvere  sterilizzata  finissima,  ora 
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di  carbone  vergine,  ora  di  carbone  coke  ed  ora  di  carbone  vegetale, 
ed  in  tale  quantità  da  formare  colla  coltura  in  brodo  come  una  pasta. 
Dopo  24  ore  che  tale  miscela  era  rimasta  al  termostato  a  37°,  tra- 
sporti di  essa  in  brodo  sterile  davano  sempre  rigoglioso  sviluppo 
dei  rispettivi  microrganismi. 

Dunque  dalle  su  riferite  mie  esperienze  e  da  quelle  del  Papasotiriu 
e  Frttnkel-Wien  risulta  che  la  polvere  di  carbone  vergine^  coke  e  vege- 
tale^  non  è  dotata  di  alcun  potere  disinfettante  o  magari  solamente  an* 
asettico. 

Constatato  che  la  polvere  dei  diversi  carboni  non  è  dotata  di 
potere  antimicrobico,  ho  voluto  assicurarmi  se  nella  polvere  dei 
diversi  carboni  e  nell'interno  dei  grossi  pezzi  di  essi  si  trovino, 
nelle  condizioni  normali,  microrganismi  viventi,  in  genere,  e  patogeni 
in  specie. 

A  tale  scopo  prelevai  campioni  di  polvere  nelle  varie  carbonaie,  e  dai 
monti  delle  diverse  specie  di  carboni,  e  precisamente  dove  la  polvere  era 
più  abbondante,  giammai  però  vicino  al  pavimento;  e  per  prelevarli  mi 
servii  di  un  cucchiaio  di  platino,  che  sterilizzavo  alla  fiamma  sul  posto,  ad 
ogni  presa.  La  polvere  più  superficiale  veniva  allontanata,  per  prendere 
quella  che  si  trovava  più  profondamente^  la  quale,  raccolta  in  bevute  di 
Erlenmeyer  sterilizzate,  veniva  portata  in  laboratorio;  dove  in  quantità 
di  Va  cmc.  era  versata  in  100  cmc.  di  acqua  distillata  e  sterilizzata,  dalla  quale, 
previa  accurata  agitazione,  facevo  culture  piatte  in  gelatina  con  ^/^ ,  Vt  >  Va* 
1  cmc.  di  essa. 

Nella  seguente  tabella  riassumo  i  risultati  quantitativi  relativi  a 
qaesta  ricerca,  notando  che  il  conteggio  dei  germi  veniva  fatto  dopo 
che  le  piastre  erano  rimaste  per  quattro  giorni  nel  termostato  a  22°, 
ana  ulterione  permanenza  venendo  sconsigliata  per  lo  svilupparsi 
di  numerose  colonie  fondenti. 
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Tabella  B. 


Qualità  di  carbone 


Luogo  di  presa 


Numero  dei  germi  in  1  oc.  di  pi^Tere 
dì  carbone 


fondai  ti 


non  fondenti 


muflfe 


Totale 


Carbone  minerale  vergine 

Id. 

Id. 

Id. 
Carbone  coke 

Id. 

Id. 

Id. 

Carbone  v 

.      Id. 

Id. 

Id. 


• 


Carbonaia  Bosoh«tti     I 

Id.  Gazometro  I 

Id.  Gazometro  II 

Id.  Lampronti    I 

Id.  Boschetti    II 

Id.  Gazometro  11^ 

Id.  Gazometro  IV 

Id.  Boschetti  III 

Id.  Boschetti  IV 

Id.  Via  Zattere  I 

Id.  Lampronti  II 

Id.  Boschetti    V 


10,000 

119,000 

1,000 

200 

630 

3,600 

2,000 

120,000 

2,500 

4,700 

470,000 

400 

1,250 

823,000 

750 

24,003 

150,000 

1,000 

13,000 

77,000 

400 

3,000 

200,000 

3,000 

100 

205,000 

50 

65,000 

1,300,000 

15,000 

1,600 

351,000 

2,200 

800 

115,000 

600 

120,000 

4,430 

124,500 

475,100 

825,000 

175,000 

90,400 

206.000 

205.150 

1,400,000 

354,800 

116,400 


Per  quanto  riguarda  le  specie  dei  germi  BTÌlappatesi,  quelle  che 
ho  potuto  identificare  sono  : 

a)  nel  carbone  minerale  vergine:  6.  flnorescens  liquefaciens. 
b,  liquefaciens  magnus,  b,  megaterium,  cladoirìx  cromogenes  del  Oasparinù 
é.  proteus  vulgaris;  molte  colonie  di  bacilli  e  cocchi  cromogeni  {p.  citreus, 
candidaSj  luteusy  aureus^  ecc)  ;  penicillium  glaucam,  aspergillus  niger; 

|3)  nel  carbone  coke:  b,  liquefaciens^  b,  mgcoides^  b.  piocianeus, 
b,  luteus,  streptococcas  albusj  b,  subtilis^  e  molti  cromogeni; 

y)  nel  carbone  vegetale  :  b,  proteus  vulgaris^  b.  flnorescens  lique- 
faciens, micrococcus  citreus  liquefaciens;  megaterium,  diplococco  luteo: 
penicillium  glaucum^  aspergillus  fumigatus. 

Allo  scopo  di  assicurarmi  se  nella  polvere  di  carbone,  coi  germi 
saprogeni,  vi  fossero  anche  dei  patogeni  che  non  potessero  svilup- 
parsi per  caso  nella  gelatina,  o  per  il  loro  scarso  numero,  o  perchè 
in  gelatina  non  coltivabili,  introducevo  in  una  saccoccia  praticata 
sottocute  alle  cavie  una  certa  quantità  di  polvere  dei  diversi  carboni 
prelevati  nei  modi  predetti  ;  ed  il  rispettivo  risultato  trovasi  riassunto 
nella  seguente  tabella. 
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Per  vedere,  poi,  se  anche  entro  ai  grossi  pezzi  di  carbone  si 
trovano  microrganismi  in  numero  più  o  meno  rilevante,  pulivo  per 
bene  la  superficie  dei  pezzi  più  grossi  che  potevo  avere,  e  quindi 
dopo  averla  fiammeggiata  con  una  fiamma  Bunsen,  li  spaccavo  mercè 
uno  scalpello  sterilizzato  alla  fiamma  per  mettere  allo  scoperto  la 
parte  centrale.  Da  questa  con  un  trapano  sterilizzato  asportavo  una 
certa  quantità  di  polvere  che  facevo  cadere  entro  una  scatola  Fetri 
sterilizzata;  dalla  quale,  infine,  prelevavo  la  quantità  necessaria 
per  l'analisi  suddetta,  pel  resto,  usai  le  stesse  modalità  dell'esperienza 
precedente. 

Nella  tabella  seguente  riassumo  i  risultati  quantitativi. 

Tabella  D, 


Qualità,  di  carbone 


Denomlnaxione 


Numero  dei  germi  in  1  ce.' 


fondenti 


non 
fondenti 


muffe 


Totale 


Carbone  minerale  vergine 

Id.  .   . 

Id.  .   . 

Id. 
Carbone  coke       • 

Id. 

Id. 
Carbone  vegetale  . 

Id. 

Id. 


New  Pelton  Main .    . 

Cowpen 

Rudolf 

Cardi! 

Molto  compatto .  .  . 
Poco  compatto  .  .  . 
Molto  compatte .  .  . 
Comune.  .   .   •  .   . 

Di  faggio 

Comune 


20 

880 

300 

3,000 

0 

20 

0 

300 

100 

180 

60 

1,200 

55 

60 

180 

200 

68 

220 

110 

160 

140 

100 

48 

60 

85 

100 

100 

65 

32 

100 


940 

3,400 

68 

360 

365 

1,360 

215 

445 

320 

370 


Le  specie  dei  germi  identificate  sono  : 

a)  nel  carbone  minerale  vergine  :  cladotrix  cromogena  del  Ga- 
spenni^  b.  fluorescens  liquefaciens^  b.  liquefaciens^  b.  aureus,  b,  mgcoides. 
b.  citreus,  b,  luteus^  penicillium  rubrum^  album^  aspergillus  fumigatus. 
albus  ; 

|3)  nel  carbone  coke  :  é,  fluorescem  liquefaciens,  molti  cocchi  e 
bacilli  cromogeni; 

y)  nel  carbone  vegetale  :  b.  liqnefaciens^  b.  citreus,  ft.  proteuB  vul- 
gan's,  b,  aureus;  penicillium  glaucum,  rabrum,  aspergillus  fumiga fns. 
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Anche  per  la  ricerca  dei  germi  patogeni  ho  usato  Io  steBSo  metodo 
tenuto  nella  ricerca  sulla  polvere,  ed  i  risultati  furono  del  tutio  negativi. 

Da  quanto  precede,  dunque,  risulta,  che  non  solo  la  polvere  di 
carbone  dei  diversi  carboni,  raccolta  nelle  carbonaie,  contiene  nu- 
merosissimi microrganismi,  fra  i  quali  alcuni  patogeni  (piogeni)^  ma 
che  ne  contengono,  fin  nella  loro  parte  centrale,  anche  i  grossi  pezzi 
di  carbone  d'ogni  specie. 

E  se  in  questi  nessun  germe  patogeno  ho  riscontrato,  ciò  non 
vaol  dire  che  non  vi  si  possa  talvolta  rinvenire,  giacché  anch'essi, 
come  i  saprogeni,  possono  eventualmente  penetrarvi  dairesterno. 

Che  i  germi  riscontrati  nell'interno  dei  grossi  pezzi  di  carbone 
vegetale  e  di  coke,  vi  siano  penetrati  dall'esterno,  deve  ritenersi 
fuori  d'ogni  dubbio,  sapendosi  come  tali  carboni  vengano  ottenuti 
in  seguito  ad  azione  di  altissima  temperatura.  Il  solo  dubbio  po- 
trebbe esistere  per  il  carbone  vergine  minerale,  quantunque,  al- 
lorché si  pensi  ai  luoghi  donde  esso  si  estrae,  ogni  incertezza  do- 
vrebbe venir  meno.  A  toglierla  in  ogni  modo,  ho  creduto  di 
praticare  alcune  ricerche,  che  se  non  possono  dimostrare  la  steri- 
lità originaria  del  carbone  vergine  minerale  (non  potendo  io  pra- 
ticare l'esame  diretto  su  carboni  prelevati  immediatemente  e  con 
le  debite  cautele  dalle  miniere),  dimostrano  che  in  esso  i  microrga- 
nismi vi  possono  senza  dubbio  penetrare  dall'esterno. 

A  tale  scopo,  mescolata  con  10  litri  d'acqua  sterilizzata  una  cultura  di 
micrococco  violaceo^  bagnavo  con  tale  acqua,  quattro  volte  al  giorno  e  per 
1a  durata  di  15  giorni,  dei  grossi  pezzi  di  carbone  minerale,  alcuni  nel 
senso  della  venatura,  altri  nel  senso  ad  essa  perpendicolare  :  a  capo  di  tale 
tempo  poi  ricercavo  con  cultura  in  terreni  liquidi  e  solidi  il  micrococco  vio» 
lacco  nella  polvere  ottenuta,  nello  stesso  modo  innanzi  indicato,  dal  centro 
di  tali  g  rossi  pezzi  di  carbone. 

Come  la  seguente  tabella  dimostra,  il  risultato  fu  sempre  posi- 
tivo in  quelli  bagnati  nel  senso  parallelo  alle  stratificazioni. 

Tabella  E, 


Qualità  dì  carbone 

Bagnato  in  direzione 

Compattesza 

Presensa  al  eentro 

del 
mieroeocco  tìoUcm 

Carbone  yergine  minerale 

Parallelamente  agli  strati 

Molto  compatto  . 

+ 

Id. 

Id.                 .   . 

Poco  compatto.  . 

+ 

Id. 

Perpendicolarmente  agli 
strati. 

Molto  compatto  . 

— 

Id.                  .  . 

Id.                 .   . 

Poco  compatto.  . 
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Eiassamendo  i  risaltati  di  questa  serie  di  ricerche,  si  ha  :  che  la 
polvere  di  carbone,  almeno  nei  depositi  di  esso,  non  è  asettica  come 
qualcuno  aveva  supposto^  ma  contiene  invece  moltissimi  microrganismi, 
fra  i  quali  si  riscontrano  anche  dei  piogeni;  che  neW  interno  dei  granii 
pezzi  di  carbone  i  microrganismi  non  mancano,  e  che  vi  giungono  dal- 
Vesterno  per  penetrazione  nel  senso  parallelo  alle  rispettive  stratifi- 
cazioni. 

Constatato  che  la  polvere  dei  diversi  carboni  non  è  dotata  di 
potere  antimicrobico,  e  che  nella  polvere  e  nei  grossi  pezzi  di  car- 
bone raccolti  nei  depositi  esistono  germi  numerosi,  fra  i  qaab' 
anche  dei  patogeni,  ho  creduto  opportuno  di  istituire  delle  ricerche 
per  vedere  quali  fossero  dal  punto  dì  vista  batteriologico  le  condi- 
zioni dell'aria  delle  carbonaie,  e  precisamente  mentre  in  esse  ferre 
maggiormente  il  lavoro,  e  l'ambiente  perciò  è  più  ricco  di  polvere. 

A  tale  scopo  suddivisi  i  depositi  in  tre  categorie,  secondo  la  specie  di 
carbone  in  essi  contenuta  (depositi  di  carbone  vergine  minerale,  di  carbone 
coke  e  di  carbone  vegetale)  ;  feci  l'esame  batteriologico  dell'aria  di  essi,  con- 
temporaneamente all'esame  deiraria  esterna,  servendomi,  con  tutte  le  Dote 
norme  di  tecnica,  dell'apparecchio  di  Strana -Wurtz.  Tale  apparecchio  Tenira 
posto  all'altezza  di  m.  1.50  dal  terreno,  vicino  agli  operai,  mentre  lavora- 
vano ad  insaccare  od  a  scaricare  il  carbone,  e  veniva  regolata  l'aspirazione 
in  modo  che  in  50  minuti  primi  passassero  10  litri  d'aria. 

Per  ogni  deposito  segnavo  la  cubatura,  la  temperatura,  il  numero  degli 
operai  che  vi  lavoravano  e  la  quantità  all'incirca  del  carbone  depositato, 
per  trarne,  se  del  caso,  le  relative  considerazioni. 

Il  conteggio  dei  germi  veniva  eseguito  dopo  che  le  scatole  Petri,  nelle 
quali  era  stata  versata  la  gelatina  dell'apparecchio  di  Straus-Wurtz,  e  Tap- 
parecchio  stesso  con  la  poca  gelatina  in  esso  rimasta,  erano  stati  tenuti 
per  quattro  giorni  nel  termostato  a  22^. 

Nella  seguente  tabella  riassumo  i  risultati  quantitativi  relativi  a 
questa  ricerca: 
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Le  specie  dei  germi  identificate  sono: 

a)  nei  depositi  di  carbone  vergine  minerale:  b,.  fliwrescem  li- 
qae/aciens,  b.  protette  vulgaris^  b,  lateus  e  molti  altri  eromogeni  ;  peni- 
cillittm  glaucam,  aspergillus  albas  ; 

,6)  nei  depositi  di  carbone  coke  :  micrococcns  citrem  liqaefaciem, 
b,flttorescens  liquefaciens,  b,  aureus^  b.  subtilis,  penicilli  ed  aspergini: 

y)  nei  depositi  di  carbone  vegetale  :  6.  megaterium,  mkrocmu 
lìiteus^  diplococcus  luteus,  b.  fluorescens^lìqttefaciens,  molti  eromogeni. 

Allo  scopo  di  assicurarmi  se  nel  pulviscolo  atmosferico  delle 
carbonaie  vi  fossero  germi  patogeni,  esponevo  per  alcun  tempo 
nei  suddetti  depositi  di  carbone  anche  delle  capsule  di  Petri  conte- 
nenti acqua  sterile,  la  quale,  poi,  raccolta  con  le  necessarie  cantele 
in  robusta  provetta  sterilizzata,  veniva  nel  più  breve  tempo  possi- 
bile centrifugata,  ed  il  sedimento  di  questa  inoculato  a  delle  cam 

Nella  seguente  tabella  sono  riassunti  i  risultati  : 
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Da  quanto  precede  dunqae  risalta  che: 

a)  L'aria  dei  depositi  di  carbone^  specialmente  mentre  in  essi  si 
lavora,  è  ricchissima  di  microrganismi,  il  cai  numero  varia  di  poco  col 
variare  della  qualità  del  carbone; 

b)  tale  numero  invece  è  in  proporzione  diretta  del  lavoro  che  in 
siffatti  depositi  si  compie,  e  quindi  della  maggior  polvere  che  in  essi 
si  solleva  ; 

e)  nel  pulviscolo  atmosferico  dei  depositi  di  carbone  si  possono 
trovare  dei  germi  patogeni  ; 

d)  gli  operai  che  lavorano  nei  depositi  di  carbone  respirano  colk 
polvere  di  questo  una  notevole  quantità  di  germi,  di  gran  lunga  supe- 
riore a  quella  che  respirerebbero  airesterno, 

• 
*  * 

Per  tutte  le  esperienze  fin  qui  riferite,  dunque,  la  polvere  di 
carbone  non  è  dotata  di  potere  disinfettante  né  può  riteaersi  aset- 
tica; e  con  essa  quindi  gli  operai  possono  inspirare  germi  di  ma- 
lattie infettive,  come  lo  dimostra  la  ricchezza  di  microrganismi  nel- 
l'aria delle  carbonaie^  specialmente  quando  vi  ferve  il  lavoro. 

Però  da  una  parte  non  si  può  escludere  senz'altro  con  tali  espe- 
rienze un'azione,  per  cosi  dire,  specifica  della  polvere  di  carbone 
contro  il  bacillo  della  tubercolosi  (chiaramente  invocata,  fra  gli  altri 
dal  Yeruois),  anche  perchè,  come  ho  innanzi  notato,  i  risultati  del 
Papasotiriu,  per  aver  egli  dovuto  esperimentare  su  terreni  solidi. 
vanno  incontro  all'obbiezione  di  un  non  sicuro  contatto  fra  carbone 
e  bacillo. 

D'altra  parte  abbiamo  visto  che  altri,  come  l'Albrecht,  parlano 
di  una  diminuita  disposizione  del  polmone  antracotico  a  divenir  tu- 
bercoloso ;  altri  ancora,  come  il  Lttf fler,  invocano  un'  irritazione  delle 
vie  linfatiche,  che  con  la  loro  infiammazione  verrebbero  a  presen- 
tare un  impedimento  al  diffondersi  del  bacillo  ;  e  l' Idei,  infine,  cred^ 
perfino  che  la  polvere  di  carbone  spieghi  in  tal  caso  un'  azione  pro- 
tettrice, assorbendo  i  prodotti  tossici  del  bacillo  tubercolare. 

Solamente  esperimenti  diretti  sul  vivo  potevano  dimostrare  §*" 
un'  azione  specifica  fosse  realmente'  ed  efficacemente  posseduta  dal 
carbone  verso  il  bacillo  della  tubercolosi  ;  perchè,  se  questo  si  foss^ 
sviluppato  abbondantemente  in  polmoni  fortemente  antracotici,  ogni 
questione  di  presunta  specificità  o  meno,  sarebbe  venuta  a  scompa- 
rire pel  fatto  che  essa,  in  ogni  modo,  non  avrebbe  campo  di  espli- 
carsi  nell'ambiente   polmonare,  magari  pel  solo  fatto    che  i   bacili: 
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possono  troyare  nel  polmone  punti  di  attecchimento,  in  cui  il  car- 
bone manchi.  E  similmente  venivano  a  perdere  ogni  valore  anche 
le  interpretazioni  che  non  si  fondano  su  azione  microbicida,  ma  in- 
vece o  prendono  in  considerazione  la  disposizione  individuale,  ov- 
vero un'azione  che  potrebbe  dirsi  d'indole  più  o  meno  meccanica. 
Perciò  ho  pensato  di  rendere  prima  antracotiche,  nel  modo  che 
esporrò,  alcune  cavie,  e  quindi  di  farle  respirare  in  ambiente  carico 
di  polvere  infetta  da  bacillo  tubercolare. 

Introducevo  le  cavie  che  volevo  rendere  antracotiche,  in  cassette  di  legno, 
di  cui  una  faccia  era  fornita  di  una  lastra,  per  sorvegliarne  Tintemo,  un'altra 
di  un  foro  per  T  introduzione  di  im  tubo  comunicante  con  un  polverizza- 
tore, ed  il  coperchio  aveva  due  fori  per  lo  scambio  dell'aria.  Per  ognuna 
delle  tre  specie  di  carbone,  ho  adoperata  una  cassetta  a  parte,  in  cia- 
scuna delle  quali  introducevo  cinque  cavie,  che  per  un  periodo  di  due  mesi, 
due  volte  al  giorno  e  due  ore  per  volta,  respiravano  in  esse  un'aria  carica 
della  speciale  polvere  di  carbone,  che  proveniva  dai  rispettivi  polverizzatori 
funzionanti  interrottamente. 

A  capo  del  secondo  mese,  per  assicurarmi  se  nelle  cavie  adoperate  avevo 
con  questo  metodo  ben  provocata  Tantracosi  polmonare,  ne  uccisi  una  per 
ciascuno  dei  tre  gruppi  corrispondenti  alle  tre  specie  di  carbone,  ed  all'au- 
topsia di  esse  riscontrai  completo  annerimento  dei  polmoni,  i  quali  al  taglio 
pure  si  presentavano  nerastri  ed  alla  pressione  lasciavano  uscire  un  liquido 
schiumoso  color  inchiostro.  All'esame  microscopico  delle  sezioni,  molti  alveoli 
polmonari  apparivano  ripieni  di  particelle  di  carbone;  altri  con  le  pareti 
più  o  meno  ricoperte  di  tali  particelle,  che  si  riscontravano  pure  nei  vasi 
linfatici,  nei  piccoli  bronchi,  e  sparse  nel  tessuto  perialveolare. 

Assicurato  cosi  che  l'antracosi  era  stata  completamente  provocata,  esposi 
le  rimanenti  cavie  all'  inspirazione  di  polvere  mista  a  bacUli  tubercolari.  Tale 
inalazione  aveva  luogo  alternativamente  ogni  cinque  giorni,  seguitando,  nei 
giorni  d'intervallo,  ad  esporre  le  cavie,  nel  modo  predetto,  all'inspirazione 
diaria  ricca  di  semplice  polvere  di  carbone. 

Per  l'inalazione  di  polvere  infetta  di  bacilli  tubercolari,  io  non  ho  voluto 
seguire  i  metodi  che  sono  comunemente  adoperati,  per  provocare  l'infezione 
per  le  vie  respiratorie,  perchè  in  essi,  compreso  quello  proposto  dal  Buchner, 
bisogna  introdurre  tutto  l'animale  nell'ambiente  dove  si  polverizzano  i  germi 
con  cui  si  esperimenta,  e  quindi  non  si  ha  alcuna  garanzia  che  l'innesto 
anziché  per  le  vie  respiratorie,  o  solo  per  esse,  non  avvenga  anche  per  il 
tubo  digerente  e  per  la  superficie  cutanea.  01  trecche  tutto  il  corpo  dell'ani- 
UDude  restando  infettato,  possono  o  derivarne  cause  di  alterazione  dei  risul- 
tati delle  esperienze,  ovvero  danni  a  chi  deve  poscia  maneggiare  l'animale 
stesso. 

Dovendo  io  cercare  ogni  modo  d'infettare,  più  che  fosse  possibile  solo 
per  le  vie  respiratorie,  gli  animali  in  esperimento,  ho  fatto  costruire  una 
speciale  cassetta,  che  mi  pare  meglio  corrisponda  a  questo  scopo. 

£s8a  è  di  lamina  di  zinco  delle  dimensioni  di  cm.  40  X  ^^  X  25  ;  e  come 
si    rileva   dall'annessa  figura,  una  delle  sue  faccio  maggiori,  allo    scopo  di 
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introdurre  e  aorregliare  gli  anlm&li,  6  costituite  d&  un  telaio  B  amovibile, 
portaote  una  lastra  di  vetro,  e  fornito  internamente  di  una  guamiiione  dì 
gomma  per  meglio  asBicurarne  la  chiusura  ermetica  che  ei  ottiene  a  pree- 
aione  mediante  viti  a  farfalla  a.  Le  altre  pareti  laterali  sono  fomite  di  fori 
b  del  diametro  di  mm.  75  disposti  alternativamente  in  due  linee  orizzontali, 
l'nna  "lovraetante  all'altra  ;  mentre  nella  parete  superiore  s'aprono  due  specie 


di  caminetti  e  del  diametro  di  30  millimetri,  che  si  chiudono  con  tappi  di 
ovatta,  e  aervono  per  lo  acambio  d'aria.  Nel  centro  del  fondo  s'apre  un  foro  d 
di  15  millimetri  di  diametro  por  l'introduzione  nellw  cassetta  del  tubo  del 
polverizzatore.  I  prodetti  grandi  fori  b  delle  pareti  laterali  sono  fomiti  al- 
l'esterno di  un  cercine  e  per  innestan'i  il  riepettivo  coperchio  /ovvero  per 
Boatenere  dei  cilindri  dello  eteaeo  metallo  destinati  a  ricevere  l'animale. 

Questi  cilindri  g  aono  dell'altezza  di  cm.  14  e  di  tale  diametro  da  entrare  a 
sfregamento  dall'interno  verso  l'esterno  nei  grandi  fori  predetti,  Xells  parte 
superiore  ed  esternamente  portano  due  piccoli  cercini  x  b  y,  alla  diatanxa 
di  15  millimetri  l'uno  dall'altro;  dei  quali  quello  Inferiore  g,  adattandola 
bene  alle  pareti  della  cassetta,  aerve  a  chiuderne  completamonte  il  foro  nel 
quale  il  citindo  stesso  k  stalo  Introdotto  :  mentre  l'altro  x  s^rve  per  mante- 
nere ferma  la  tela,  che,  come  dirò,  vitine  a  ricoprire  la  lesta  dell'ani  mule. 
Allo  scopo  di  procurare  una  circolaslone  d'aria  attorno  al  corpo  dell'ani- 
male, la  superficie  laterale  di  questi  cilindri  è  fornita  di  numeroai  fori  del 
diametro  di  circa  un  centimetro,  mentre  uno  di  grandezza  tripla  ai  trova 
anche  nel  fondo. 

Dentro  tali  cilindri  g  si  pongano  le  cavie,  che,  chiuse  In  un  ambiente 
cori  ristretto,  non  possono  muoversi,  e  per  l'altezza  dei  cilindri  etesai  «•eee 
sporgono  nell'interno  della  cassetta  solo  con  la  testa;  la  quale  a  sua  volta 
viene  ricoperta  di  pozzi  quadrati  di  sottile  tela  Impermeabile  /  avente  aeila 
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parte  centrale  un  foro  triangolare  di  mm.  15  di  lato  Per  questo  foro,  di  cui 
uno  degli  angoli  deve  corrispondere  alla  radice  del  naso,  rimangono  sooverte 
in  tal  modo  solo  le  narici  n^  giacché  la  tela  involgente  la  testa  deiranimale 
a  guisa  di  cuffia,  viene  quindi  prima  legata  attorno  al  collo  deiranimale 
stesso  mediante  una  fettuccia,  più  strettamente  che  sia  possibile,  e  quindi 
fissata  col  suo  prolungamento  attorno  allo  spazio  esistente  fra  i  due  cercini 
del  cilindro. 

Assicurato  e  immobilizzate  cosi  le  cavie  entro  i  cilindri,  questi  s'introdu- 
cono dall'interno  della  cassetta  nei  fori  delle  pareti  come  si  vede  nella 
figura  A,  e  chiuso  con  le  viti  a  farfalla,  il  telaio  a  lastra  di  vetro,  si  pone 
in  funzione  il  polverizzatore  p,  il  cui  tubo,  come  ho  innanzi  detto,  penetra 
per  il  piccolo  foro  del  fondo  deirapparecchio. 

Tenni  parecchie  volte,  per  più  di  due  ore,  gli  animali  in  tali  condizioni 
insufflando  interrottaraente  nella  cassetta  la  polvere  infetta,  e  non  ebbi  mai 
la  morte  di  qualche  animale. 

Ad  operazione  terminata,  dopo  che  si  è  aspettato  la  completa  deposizione 
della  polvere,  si  apre  la  cassetta,  si  estraggono  ad  uno  ad  uno  i  cilindri 
con  le  cavie,  e  si  tuffa  entro  un  recipiente  con  dell'acqua  la  testa  dell'ani- 
male avvolta  ancora  dalla  tela,  sia  per  non  sollevare  polvere  slegando  il 
bavaglio,  sia  per  lavare  contemporaneamente  la  parte  esposta  delle  narici. 
Naturalmente  si  procede  infine  alla  disinfezione  dell'apparecchio  e  delle  tele 
adoperate. 

Il  materiale  da  polverizzare  veniva  preparato  mescolando  a  polvere  di 
carbone  fina  considerevole  quantità  di  sputi  tubercolari,  che  all'esame  mi- 
eroBCopico  si  mostravano  ricchi  di  bacilli  specifici;  e  tale  pasta  al  riparo  di 
o^i  altro  inquinamento  veniva  posta  in  termostato  a  37^  ad  essiccare  per 
essere  quindi  di  nuovo  ridotta  in  polvere.  Ho  scelto  gli  sputi  di  individui 
tubercolosi,  anziché  culture  pure  di  bacilli  tubercolari,  per  mettermi  nelle 
condizioni  più  naturali  possibili. 

In  ogni  esperimento  con  6  cavie  antracotlche,  esponevo  nel  predetto 
modo  all'inspirazione  di  polvere  infetta  anche  due  cavie  di  controllo;  ed 
appunto  per  evitare  che  in  esse  si  venissero  a  stabilire  condizioni  presso  a 
poco  simili  a  qudle  antracotiche,  alla  polvere  di  carbone  sostituii,  nel  pro- 
sieguo dell'esperimento,  la  polvere  di  licopodio  per  preparare,  col  procedi- 
mento ora  descritto,  il  materiale  infetto  da  polverizzare. 

Ogni  inalazione  durava  un'ora;  e  siccome  i  bacilli  tubercolari  nella  pol- 
vere cosi  preperata,  venivano  ad  essere  relativamente  scarsi,  per  avere 
preferito  di  x>reparare  il  materiale  infetto  con  sputi  anziché  con  colture,  l'ho 
ripetuta  per  5  volte  per  tutte  le  cavie,  con  l'intervallo  di  alcuni  giorni  fra 
runa  e  l'altra  operazione. 

£d  eccone  i  risultati: 

a)  Cavie  n.  4,  i  cui  polmoni  erano  stati  resi  antracotici  con  polvere  di 
carbone  vergine  minerale: 

1*  mori  dopo  130  giorni.  Tubercolosi  generale  e  locale  ; 
2^  mori  dopo  60  giorni.  Non  sezionata  perchè  perduta  per  equivoco  ; 
B^  mori  dopo  145  giorni.  Tubercolosi  polmonare,  pleurite  adesiva; 
j'  morì  dopo  235  giorni.  Tubercolosi  polmonare,  pleurite. 
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b)  Cavie  n.  4,  i  cui  polmoni  erano  stati  resi  antracotici  con  polvere  di 
carbone  coke: 

1^  mori  dopo  180  giorni.  Tubercolosi  generale  e  locale; 
2^  mori  dopo  200  giorni.  Tubercolosi  polmonare; 
3^  morì  dopo  160  giorni.  Tubercolosi  polmonare  e  pleurite; 
4^  morì  dopo  240  giorni.  Tubercolosi  generale  e  locale. 

e)  Cavie  n.  4,  i  cui  polmoni  erano  stati  resi  antracotici  con  polvere  di 
carbone  vegetale: 

V  mori  dopo  155  giorni.  Tubercolosi  generale  e  locale  ; 

2^  mori  dopo  160  giorni.  Tubercolosi  generale  e  locale; 

3*  morì  dopo  175  giorni.  Tubercolosi  polmonare  con  pleurite  : 

4^  uccisa  dopo  240  giorni.  Tubercolosi  polmonare. 

d)  Cavie  n.  4  di  controllo: 
V"  morì  dopo  180  giorni.  Tubercolosi  generale  e  locale; 
2^  morì  dopo  200  giorni.  Tubercolosi  polmonare  e  pleurite  adesiva: 
3^  uccisa  dopo  240  giorni.  Tubercolosi  polmonare. 
4^  uccisa  dopo  240  giorni.  Sana. 

Da  quanto  precede,  risulta  evidente  cbe  le  varie  polveri  di  carbone 
nel  polmone  delle  cavie  non  hanno  esercitato  alcuna  azione  sulla  viru- 
lenza né  sullo  sviluppo  del  hacillq  della  tubercolosi,  poiché  questo  ha 
condotto  a  morte  gli  animali.  Anzi  in  qualche  caso  il  polmone  era 
cosi  disseminato  di  tubercoli,  come  raramente  avviene  di  osservare: 
e  per  giunta,  in  un  caso,  questi  tubercoli  erano  cosi  ricchi  di  ba- 
cilli da  sembrare  i  preparati  come  provenienti  da  cultura  pura.  I 
bacilli  erano  inoltre  sempre  virulentissimi;  giacché  innesti  di  tu- 
bercoli fatti,  a  scopo  diagnostico,  in  altre  cavie,  ne*  produssero  più 
o  meno  rapidamente  la  morte. 

Eisultati  simili,  ma  per  metodi  d'indagine  non  esenti  di  critica, 
hanno  avuto  anche  il  Jousset,  e,  prima  di  lui,  il  Claissè  e  Josuè. 
quantunque  questi  ultimi  abbiano  agito  in  condizioni  differenti  dalle 
mie,  studiando  essi  in  special  modo  Tevoluzione  dei  corpuscoli  di 
nerofumo  nei  tessuti .  polmonari.  Anzi,  appunto  per  aver  prodotta 
l'antracosi  col  fumo  di  una  lampada  a  trementina,  subirono  la  giusta 
critica  del  Yallin,  di  non  essersi  posti  nelle  condizioni  naturali,  non 
avendo  essi  fatto  inalare  particelle  di  carbone  tali  come  si  trovano 
nelle  miniere,  nelle  carbonaie,  e  venendo  così  a  produrre  nei  loro 
animali  tutt'al  più  un  semplice  tatuage  sperimentale  dei  polmoni. 

A  conferma  poi  di  questi  risultati  sperimentali  sta  anche  il  fatto 
riscontrato  dal  Lanceraux  in  una  stalla  di  buoi  situata  presso  una 
fabbrica,  dalla  quale  si  svolgeva  una  grande  quantità  di  polvere  di 
carbone.  Egli  vide  che  tali  animali  affetti  quasi  tutti  di  tubercolosi 
polmonare  avevano  i  polmoni  fortemente  antracotici. 
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Biassnmendo  si  ha  che: 

a)  la  polvere  di  carbone  (minerale  vergine,  coke,  e  vegetale) 
non  è  dotata  di  alcnn  potere  antisettico  e  tanto  meno  disinfettante; 

(3)  la  polvere  di  carbone  dei  depositi  è  ricchissima  di  micror- 
ganismi, fra  i  quali  notati  anche  dei  piogeni; 

y)  anche  nell'interno  dei  grossi  pezzi  di  carbone,  di  qualunque 
delle  tre  specie  predette,  si  trovano  microrganismi,  certamente  pe- 
netrativi  dall'esterno  nel  senso  delle  stratificazioni  del  carbone  ; 

d)  l'aria  dei  depositi  di  carbone  è  ricca  di  microrganismi,  fra 
i  qnali  notati  anche  dei  piogeni; 

e)  nei  polmoni  fortemente  antracotici  di  cavie  sottoposte,  per 
la  durata  di  oltre  due  mesi,  all'inalazione  di  polvere  di  carbone,  il 
bacillo  di  Koch  si  sviluppa  attivamente,  e  si  hanno  forme  gravis- 
sime di  tubercolosi  polmonare. 

È  da  escludersi,  quindi,  che,  per  qualsiasi  ragione,  la  polvere  di 
carbone  esplichi  un'azione  antitubercolare;  la  qual  cosa,  del  resto^ 
viene  anche  dimostrata  dallo  stesso  fatto  statistico,  su  cui  si  è  ba- 
sata quella  che  io  non  esito  a  chiamare  la  leggenda  della  relativa 
immunità  per  la  tubercolosi  di  coloro  che  respirano  aria  ricca  di  tale 
polvere.  Infatti,  se,  giusta  i  dati  dell'Hirt,  la  mortalità  per  tuberco- 
losi fra  i  minatori  di  carbone  è  di  1. 3  su  100  malati  per  ogni  ma* 
lattia;  e  se,  secondo  quelli  di  Schlockow,  dell'Ogle  e  dello  Zeitlmann. 
innanzi  riferiti,  la  mortalità  per  tubercolosi  va  per  lo  più  dall'I.  66 
al  7.25,  e  sale  anche  fino  al  30.9  su  1000  individui  esposti  all'in- 
spirazione di  polvere  di  carbone;  tutto  ciò  vuol  dire  che  in  essi,  in 
sostanza,  attecchisce  e  si  sviluppa  il  bacillo  di  Koch,  e  che,  come  dal- 
l'esperimento risulta,  non  vi  è  antagonismo,  per  qualsiasi  ragione, 
fra  antracosi  e  tubercolosi  polmonare.  E  ciò  tanto  più  quando  si  riflette 
che,  anche  nelle  nazioni  dalla  tubercolosi  più  afflitte,  la  mortalità 
per  tutte  le  forme  di  essa,  non  supera,  nella  popolazione  in  genere. 
il  4  per  1000. 

È  vero  che,  nelle  statistiche  innanzi  riferite,  la  mortalità  per 
tubercolosi  è  in  genere  alquanto  inferiore  fra  i  minatori  di  carbone 
che  non  fra  gli  altri  operai  ;  ma  se  specialmente  ben  si  osservano  i 
dati  dello  Schlockow,  si  vede  che  essi  variano  nei  diversi  luoghi  e, 
ripeto,  giunge  in  qualche  località  fino  al  30. 9  per  1000,  vale  a  dire 
ad  ana  mortalità  fra  le  più  alte  per  tale  infezione. 

Il  che  dà  ragione  di  credere,  che  dove  la  mortalità  per  tuber- 
colosi è  scarsa,  ben  altra  deve  esserne  la  causa,  che  non  Tinvocata 
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respirazione  e  la  presenza  di  polvere  di  carbone  nei  polmoni.  E 
ciò  maggiormente  verrebbe  messo  in  chiaro  se,  non  tenendo  pre- 
sente soltanto  i  dati  statistici  riguardanti  i  minatori^  si  potessero 
avere  dati  esatti  anche  per  ogni  altra  categoria  d'operai  che  all'in- 
dustria del  carbone  o  a  mestieri  ricchi  di  polvere  di  carbone  sieno 
addetti.  Questi  dati,  purtroppo,  mancano,  né  a  me  è  riascito,  per 
una  complicata  serie  di  difficoltà,  di  poterli  avere,  per  quanto  ne 
avessi  fatta  ricerca,  per  esempio,  presso  Società  di  mutuo  soccorso 
fra  gli  scaricatori  di  carbone  nei  porti.  In  ogni  modo,  a  maggior- 
mente dimostrare  che  ben  altra  deve  essere  la  ragione  della  scarsa 
mortalità  notata  fra  i  minatori  di  carbone  in  alcuni  luoghi,  sta 
anche  il  fatto  che,  se,  per  i  dati  dello  Zeitlmann  innanzi  riferiti,  i 
macchinisti  e  fuochisti  (che  all'inspirazione  della  polvere  di  carbone 
sono  piii  esposti)  presentano,  di  fronte  ai  conduttori,  una  mortalità 
per  tubercolosi  alquanto  minore,  ciò  non  si  avvera  nella  Rete  Adria- 
tica delle  ferrovie  italiane.  Infatti  da  una  statistica  molto  accurata 
raccolta  nel  decennio  1894-1903  e  fornitami  con  molta  cortesia  (di 
cui  pubblicamente  lo  ringrazio)  dal  dott.  Ricchi,  che  con  tanto  va- 
lore e  zelo  dirige  il  servizio  sanitario  di  tale  rete,  ho  potuto  rica- 
vare questi  dati  medii  riguardanti  la  mortalità  per  tubercolosi  su 
1000  ferrovieri  di  ciascuna  categoria. 


CATEGORIA  DKL  PERSONALE 


Media  decennale  1894-1903 


del 
personale 


dei  casi 

di 

tubercolosi 


mortalità  */« 
per 
tubercolosi 


Trazione  (macchinisti  e  fuochisti) ...... 

Movimento  {"personale  viaggiante  e  di  stazione) 
Materiale  mobile  {officine)  ......... 

Manutenzione 

Magazzini , 


4,782 
11,213 

3,783 

11,151 

826 


15 
35.5 

7.4 
22.6 

3  3 


3.13 
3  16 
1.95 
2.02 
3.99 


Da  questa  tabella,  dunque,  si  rileva  che,  contrariamente  ai  dati 
dolio  Zeitlmann  per  le  ferrovie  tedesche,  la  mortalità  per  tuberco- 
losi non  è,  nella  rete  Adriatica,  minore  fra  macchinisti  e  fuochisti 
(personale  di  trasione)  che  fra  i  conduttori  (personale  di  movimento). 
non  potendo  essere  presa  in  alcuna  considerazione  la  minima  diffe- 
renza di  appena  tre  centesimi. 


—  521  — 

« 

Io  credo  che  il  riscontrare  di  frequente  una  minore  mortalità 
per  tubercolosi  fra  i  minatori  di  carbone  e  coloro  che  sono  addetti 
a  mestieri  ricchi  di  polvere  di  carboni,  dipende  specialmente  da 
due  fatti.  Dal  fatto,  cioè,  che  individui  deboli  e  disposti  a  malattie 
dell'apparecchio  respiratorio  sono  tenuti  lontani  da  tali  mestieri  per 
se  stessi  faticosi  ;  quindi  una  selezione  di  individui  alla  tubercolosi 
meno  disposti.  E  dall'altro  fatto  che,  pel  modo  come  si  ottiene  e 
pei  luoghi  dove  si  maneggia  e  si  conserva  il  carbone,  e  pel  tenersi 
lontano  da  essi  gli  individui  in  stadio  già  avanzato  di  tisi  polmo- 
nare, difficilmente  può  capitare  nella  polvere  di  carbone  il  bacillo 
della  tubercolosi. 

E  ciò  viene  anche  dimostrato  dal  fatto,  che,  secondo  le  osserva- 
zioni del  Trotter  innanzi  riferite,  la  mortalità  per  tubercolosi  è  mag- 
giore fra  le  donne  dei  suoi  minatori  che  fra  questi  ;  le  quali  donne 
(a  differenza  dei  loro  uomini,  viventi  gran  parte  della  giornata  nelle 
miniere  e  fuori  dalle  loro  malsane  abitazioni)  passano  molto  maggior 
tempo  agglomerate  in  case  umide  e  mal  ventilate,  e  sono  esposte  molto 
più  facilmente  ad  inalazioni  di  polveri  inquinate  di  bacilli  tuberco- 
lari. Altri  individui,  inoltre,  come  per  esempio  i  macchinisti  ed  i 
fuochisti  delle  ferrovie,  che  a  differenza  dei  minatori,  pur  respi- 
rando molta  polvere  di  carbone,  si  trovano  più  facilmente  esposti 
a  cause  di  contagio,  non  giustificano  con  la  loro  mortalità  per  tu- 
bercolosi quella  che  io  ho  chiamato  la  leggenda  della  minore  disposi' 
sione  dei  carbonai  a  tale  malattia. 
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aiuto  e  libero  docente  di  Anatomia  patologica. 

Ho  creduto  mio  stretto  dovere  render  noti  i  risultati  di  quelle 
ricerche  sperimentali  suUa  tubercolosi  umana  e  bovina  iniziate  dal  mio 
Maestro  prof.  Maffucci  e  che  questa  onorevole  Facoltà  medica  di  Pisa 
alla  morte  di  Lui  volle  affidarmi  per  mandarle  a  termine  (1).  M*è  dove- 
roso ancora  esprìmere  la  mia  gratitudine  ai  singoU  membri  della  Facoltà 
ed  in  special  modo  al  Rettore  prof.  comm.  Supino  per  l'opera  spiegata 
in  mio  favore,  che  tendeva  a  che  non  mi  venissero  sottratti  i  mezzi  ne- 
cessari all'adempimento  del  mio  mandato.  Un  complesso  di  circostanze, 
che  è  inutile  qui  riferire,  resero  in  gran  parte  vani  i  tentativi  a  questo 
scopo  sperimentati  ;  cosicché  queste  ricerche  che  avevano  avuto  in  prin- 
cipio la  fortuna  di  interessamenti  molteplici  e  generosi,  non  conserva- 
rono più  tardi  la  stessa  buona  sorte.  Dico  ciò  solo  per  giustificarmi  in 
parte  delle  restrizioni  e  delle  modificazioni  che  ho  dovuto  apportare  al 
largo  disino  sperimentale  ideato  dal  Maffucci,  per  necessità  non  pre- 
vedibili al  tempo  in  cui  accettai  il  lusinghiero  ed  onorifico  incarico,  che 
accolsi  come  mio  doveroso  tributo  di  affettuosa  e  profonda  riconoscenza 
alla  memoria  cara  e  venerata  del  Maestro. 

A  migliore  intelligenza  dei  fatti,  io  riporto  succintamente  i  risul- 
tati parziaU  a  cui  era  giunto  il  Maffucci,  risultati  che   furono   da   lui 


(1)  Verbali  delle  Sedute  di  Facoltà,  3  decembre  1903. 
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pubblicati  qualche  mese  prima  della  sua  morte  {La  Clinica  Moderna, 
IX,  n.  34),  credendo  inutile  rifarmi  dalle  sue  premesse,  che  in  tal  ge- 
nere di  studi  rimontano  ormai  invariabilmente  alla  ben  nota  comuni- 
cazione di  Koch  (Congresso  di  Londra,  1901)  sulla  netta  dualità  della 
tubercolosi  umana  e  della  tubercolosi  bovina. 

Ecco  in  succinto  gli  esperimenti  e  le  conclusioni  del  Maffucci. 
Egli  aveva  trattato  un  1°  gruppo  di  quattro  vitelle  (A,  B,  C,  E) 
con  innesti  sottocutanei  di  materiale  tubercolare  umano,  proveniente 
direttamente  dal  cadavere:  passata,  dopo  mesi,  la  reazione  locale  e 
generale,  gli  animali,  negativi  alla  tubercohna,  accresciuti  in  peso  e  in 
nutrizione,  furono  sottoposti  ad  iniezione  intravenosa,  o  ancora  sotto- 
cutanea, di  masse  bacillari  di  tubercolosi  umana  in  dosi  progressiva- 
mente crescenti  (40-500  mgr.)  provenienti  da  culture  virulenti  e  che 
non  avevano  subito  alcuna  attenuazione  artificiale.  Una  vitella  (E), 
uccisa  in  questo  periodo,  mostrò  che  i  focolai  antichi  d'innesto  erano 
affatto  sterili;  non  Io  era  l'ultimo  (sottocutaneo,  datante  da  soli  lo 
giorni),  nel  quale  v'erano  sempre  bacilli  vivi  e  virulenti  :  degli  or- 
gani interni  il  solo  polmone  presentava  tubercoli  miliari  grigi  sotto- 
pleurici, piccoUssimi  e  recenti,  in  rapporto  evidente  con  Fultima  inie- 
zione endovenosa  che  rimontava  a  50  giorni  :  nessuna  traccia  che  indi- 
casse le  pregresse  infezioni,  che  erano  state  complessivamente  quattro. 
Questo  reperto  da  un  lato  conferma  quanto  il  Maffucci  aveva  in  più 
riprese  dimostrato,  che  cioè  gU  animaU  refrattari  alla  tubercolosi  perchè 
possano  sbarazzarsi  del  bacillo  è  necessario  che  presentino  la  forma- 
zione del  tubercolo,  il  quale  più  tardi  regredisce  e  scompare  affatto; 
d'altra  parte  ci  spiega  ancora  la  disparità  di  opinioni  sulla  possibilità 
da  parte  dei  bovini  di  assumere  la  tubercolosi  umana,  giacché  gli  ani- 
maU uccisi  poco  tempo  dopo  l'inoculazione  di  culture  di  tubercolosi 
umana  apparivano  tubercolosi,  mentre  non  lo  sarebbero  stati  più  in 
un  tempo  ulteriore. 

A  conferma  di  ciò  un'altra  vitella  (F)  era  già  stata  iniettata  per 
la  via  venosa  con  46  mgr.  di  massa  bacillare  virulenta  dell'uomo. 
Dopo  otto  mesi  l'animale,  che  già  non  aveva  più  dato  reazione  alla 
tubercolina,  fu  ucciso  e  non  presentò  nessuna  lesione  di  natura  tuber- 
colare nei  visceri  interni  e  neppure  traccia  di  lesioni  guarite:  solo  nel 
punto  ove  era  stata  fatta  l'iniezione,  intorno  alla  giugulare,  ^isteva 
un  ascesso  incapsulato,  non  più  grosso  di  una  nocciuola,  con  contenuto 
caseoso  e  numerosi  bacilli  tubercolari  granulosi  che  si  poterono  colti- 
vare e  che  dettero  tubercolosi  nelle  cavie. 

Tre  nuove  vitelle  (2°  gruppo)  furono  trattate  con  tubercolosi  bo- 
vina; ima  (D)  con  innesto  sottocute  di   organi   emulsionati   di   cavia 
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innestata  con  noduli   fibrosi   di   tubercolosi   perlacea    proveniente    da 
da  questi  macelli.  Fu  ucciso  Tanìmale   dopo    10   mesi,   in   condizioni 
che  lasciavano  prevedere  ancora  soli  pochi  giorni  di  vita,  e  fu  trovato 
in  preda  a  processo  tubercolare  progressivo  di  tutti   gli   organi.    Una 
seconda  vitella  (6)  fu  trattata  prima  con  iniezione  sottocutanea  e  nello 
stesso  tempo  endovenosa  di  materiale  caseoso  tubercolare  bovino  fine- 
mente emulsionato  (che  si  mostrò  di  poco  potere  vegetativo  sui  sustrati 
nutrizi,  ma  discretamente  virulento  per  le  cavie)  e  più  tardi,  dopo  un 
anno,  quando  le  condizioni  generali  dell'animale  risorsero,  con  46  mgc 
di  massa  bacillare  tubercolare  bovina  virulenta  sotto  la  cute.  La  terza 
vitella  (O)  fu  sottoposta  all'infezione  tubercolare  bovina  per  la  via  deUe 
vene  con  34  mgr.  di  massa  bacillare  virulenta:    essa   mori   dopo  tre 
mesi  di  tubercolosi  generalizzata. 

D  3^  gruppo  è  formato  di  un'unica  vitella  (H)  con  innesto  per  le 
vene  (30  mgr.)  e  sottocute  (20  mgr.)  di  tubercolosi  aviaria;  restò 
sempre  profondamente  marantica  ed  uccisa  dopo  8  mesi  non  si  trova- 
rono lesioni  tubercolari  nei  visceri;  frammenti  di  organi  passati  in 
polli  e  in  cavie  non  dettero  tubercolosi;  solo  qualche  cavia  mori  di 
marasma. 

Le  prove  di  vaccinazione  tentate  dal  MafiFucci  riguardano  tre 
vitelle  del  1^  gruppo  (A,  B,  C),  trattate  per  via  sottocutanea  e  per 
via  venosa  con  dosi  progressivamente  crescenti  di  tubercolosi  umana 
virulenta:  dopo  un  tempo  variabile  da  uno  a  due  mesi  dall'ultima 
iniezione,  presumibilmente  guarita,  ricevettero  nelle  vene  un'emulsione 
di  bacilli  di  tubercolosi  bovina  virulenta  in  dose  proporzionale  al  peso 
di  ciascuna  (57-63  mmgr.)  rispetto  alla  dose  iniettata  precedentemente 
nel  vitello  0,  morto  in  tre  mesi  di  tubercolosi  bovina.  Una  deUe  vi- 
telle (A)  presentò  tutto  il  quadro  clinico  della  tubercolosi  bovina  spe- 
rimentale e  fu  uccisa  in  stato  agonico  dopo  circa  tre  mesi;  l'autopsia 
mostrò  una  tubercolosi  generalizzata  a  tutti  i  visceri.  Era  questo  l'a- 
nimale che  aveva  ricevuto  una  maggior  quantità  di  tubercolosi  umana 
(940  mgr.);  da  ciò  il  Maffucci  fu  indotto  a  credere  ad  una  ipersensi- 
bilità della  vitella,  acquisita  durante  la  vaccinazione,  come  può  acca- 
dere anche  nella  vaccinazione  contro  infezioni  acute:  in  altri  termini 
questa  vitella  ipervaccinata  contro  i  bacilli  della  tubercolosi  bovina, 
sarebbe  soccombuta  a  questa  stessa  infezione  per  l'acquisita  ipersensi- 
bilità durante  l'immunizzazione.  Le  altre  due  vitelle,  dopo  un  breve 
periodo  di  rialzo  termico  (40. 5-41.  8)  e  di  abbassamento  di  peso,  ri- 
tornarono in  condizioni  normali,  crebbero  straordinariamente  di  peso, 
non  dettero  più  reazione  alla  tubercolina,  e  più  tardi  furono  entrambe 
jjaltate  dal  toro. 

35-A 
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Fin  qui  il  Maffucci  con  le  conclusioni  (riporto  solo  le  più  impor- 
tanti) che  il  bacillo  della  tubercolosi  umana  determina  nei  bovini  una 
lesione  transitoria  che  guarisce;  che  è  possibile  indurre  nei  bovini  una 
refrattarietà  verso  la  tubercolosi  perlacea  se  essi  vengono  preventivamente 
trattati  con  culture  virulente  di  tubercolosi  umana  ;  che  i  bovini  mentrt 
sono  capaci  Wabitv/irsi  alle  forti  dosi  di  bacilli  virulenti  della  tubercolosi 
umana,  sono  meno  resistenti  a  quelli  della  tubercolosi  di  pollo  che  si 
mostra  fortemente  tossica  per  essi  ;  che  il  bacillo  della  tubercolosi  umana 
può  restar  vivo  nei  tessuti  del  vitello  se  V ascesso  che  si  forma  viene  in- 
capsulato, 

A  me  restavano  cosi  tre  gruppi  di  animali.  Nel  1°  due  vitelle  vac- 
cinate (B,  C),  di  cui  una  gravida  (B):  nel  2°  una  vitella  (G)  trattata 
in  primo  tempo  con  tubercolosi  bovina  attenuata  sottocute  e  in  se- 
condo con  bacilli  di  tubercolosi  bovina  virulenta  anche  sottocute  ;  quelle  e 
questa  in  apparente  perfetta  salute  :  nel  3°  gruppo  tre  vitelle  (I,  L,  N) 
in  preparazione  per  esser  vaccinate  e  infine  un'ultima  vitella  (M)  sana, 
che  era  servita  fin  qui  di  controllo  per  Taccrescimento  in  peso  degli 
altri  animali. 

Continuare  sull'indirizzo  che  il  Maffucci  vagheggiava  di  portare 
nelle  sue  ricerche,  che  avrebbero  dovuto  aver  di  mira,  una  volta  sta- 
bilita la  vaccinazione  antitubercolare  dei  bovini,  il  passaggio  deU'im- 
munità  ai  figli,  le  qualità  immunizzanti  mighori  per  questi  se  prove- 
nienti dal  padre  o  dalla  madre  o  da  entrambi  i  genitori,  la  maggiore 
o  minore  refrattarietà  dei  figU  rispetto  all'epoca  più  vicina  o  lontana 
della  refrattarietà  conquistata  dai  genitori,  e  altri  problemi  della  più 
alta  portata  scientifica  ed  economica,  mi  era  impossibile  con  questo  ma- 
teriale sperimentale  molto  ridotto  e  che  la  già  lamentata  scarsezza  di 
mezzi  non  mi  permetteva  di  aumentare.  Era  necessario  adattare  e  modi- 
ficare  gli  esperimenti  :  e  perciò  lasciando  un  po'  da  parte  la  via  indicata 
dal  Maffucci  mi  son  hmitato  a  definire  quelli  che  con  maggiore  proba- 
bilità potevo  nel  miglior  modo  portare  a  termine. 

Precedentemente  s'era  ottenuta  sempre  la  preparazione  dei  vitelli 
con  dosi  di  tubercolosi  umana  assai  più  alte  e  molto  più  virulente  di 
quelle  tentate  da  altri  sperimentatori  da  Koch  e  Behring  in  poi.  Io 
ho  cercato  di  variare  le  proporzioni  e  la  qualità  del  materiale  d'innesto 
nei  tre  vitelli  del  mio  3^  gruppo. 
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In  uno  (L)  che  aveva  già  avuto  100  mgr.  di  cultura  pura  e  vi- 
rulenta di  tubercolosi  umana  sottocute  e  più  tardi  100  mgr.  nella  giu- 
gulare (1),  tentai  le  dosi  massime  per  la  via  delle  vene,  per  stabilire 
fino  a  qual  punto  i  bovini  resistono  a  questa  specie  d'infezione  e  se 
veramente  questo  terreno  cosi  preparato  non  fosse  più  adatto  alla  vac- 
cinazione :  esso  ebbe  cosi  1500  mgr.  di  bacilli  virulenti  in  più  volte 
nello  spazio  di  otto  mesi,  e  provenienti  da  una  mescolanza  di  8  specie 
diverse  di  bacilli  umani.  Nel  punto  del  primo  innesto  s'era  già  formato 
un  ascesso  che  era  stato  aperto  e  vi  si  trovarono  dopo  4  mesi  bacilli  tu- 
bercolari vivi  e  virulenti.  Residuò  ancora  un  ingorgo  notevole  della  parte. 

Nel  secondo  (N)  iniettai  alternativamente  nelle  vene  e  sottocute 
dosi  piccolissime  di  tubercolosi  umana  attenuata  col  calore  e  col  dissecca- 
mento (2)  :  fatta  astrazione  di  una  prima  iniezione  di  50  mgr.  che  Fani- 
male  aveva  subito  dieci  mesi  prima  e  di  cui  era  già  rapidamente  e 
completamente  guarito  (come  lo  dimostrava  anche  la  sua  grande  vi- 
vacità), esso  ebbe  14  mgr.  di  £aciUi.  Nel  corso  del  trattamento  soffrì 
di  una  dermatite  molesta  a  cui  si  aggiunse  uno  scolo  di  sostanza  pu- 
risimile  dalle  orecchie  :  dopo  alcuni  mesi  ne  guari. 

La  terza  vitella  (I)  aveva  avuto  con  im'ezione  sottocutanea  60  ce.  di 
un'emulsione  di  glandole  linfatiche  di  una  giovinetta  morta  con  tuber- 
colosi glandulare  linfatica  generalizzata^  e  perìbronchite  tubercolare  : 
l'esame  batterioscopico  n»ostrò  che  i  bacilli  di  Koch  nelle  glandole  erano 
assai  scarsi,  e  pochi  perciò,  nonostante  la  grande  diluizione  dell'emul- 
sione, ne  erano  stati  iniettati  alla  vitella  :  essa  non  ebbe  reazione  feb- 
brile malgrado  l'ingorgo  formatosi  nel  punto  d'innesto  che  rapidamente 
fu  riassorbito  :  dopo  oltre  i  due  mesi  non  dava  più  reazione  alla 
tubercolina  e  cresceva  in  nutrizione.  Sedici  mesi  dopo  l'animale  era 
in  ottinio  stato  di  salute  e  cominciai  a  trattarlo  con  piccole  dosi  di 
tubercolosi  aviaria  (6  mgr.)  nelle  vene  :  nello  spazio  di  3  mesi  ebbe 
cosi  18  mgr.  di  massa  bacillare  virulenta  pei  polli  che  volta  a  volta 
venivano  innestati  per  controUo. 

Il  comportamento  di  questi  animali  differì  sensibilmente.  Nella  vi- 
tella L,  trattata  con  dosi  massime  di  tubercolosi  umana,  la  reazione  ad 


(1)  Nella  pubblicazione  del  Maffucci  (1.  e)  appare  per  errore  che  la 
vitella  L  abbia  avuto  solo  100  mgr.  sottocute,  mentre  gli  altri  100  mgr. 
iniettati  nelle  vene  apparirebbero  nella  vitella  I,  che  in  realtà  non  aveva 
avuto  che  il  solo  innesto  di  materiale  cadaverico,  come  è  detto  dopo. 

(2)  I^'attenuazione  delle  culture  innestate  fu  provata  sulle  cavie:  la 
stessa  quantità  di  massa  bacillare  emulsionata  capace  di  uccidere  le  cavie 
in  25-30'  giorni,  dopo  l'attenuazione  artificiale  subita  ammazzò  tre  animali 
solo  dopo  95-107-130  giorni,  e  i  due  ultimi  con  tubercolosi  delle  sole  ghian- 
dole linfatiche. 
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ogni  singola  iniezione  si  faceva  ogni  volta  progressivamente  più  rapida, 
ma  sempre  meno  vivace,  cosi  che  alle  ultime  la  reazione  febbrile  era 
divenuta  quasi  nulla  :  dopo  un  certo  tempo  dal  trattamento  la  prova 
della  tubercolina  restava  negativa.  Più  tardi  però  l'animale  ebbe  diarree 
profuse  e  temperature  abbastanza  alte  (40. 5)  e  irregolari  :  si  sospesero 
le  iniezioni  e  fu  tenuto  in  osservazione.  Dopo  5  mesi  la  vitella  era 
nuovamente  in  condizioni  di  salute  apparentemente  ottime  e  le  furono 
innestate  sotto  la  cute  (piega  dell'inguine)  12  mgr.  di  tubercolosi  bo- 
vina, una  terza  parte  cioè  della  quantità  che  nelle  vene  del  vitello  0 
aveva  prodotto  la  morte  in  tre  mesi,  e  circa  la  quinta  parte  di  quella 
iniettata  nelle  vene  alle  vitelle  vaccinate  A,  B,  C.  Ebbe  subito  febbre 
assai  alta  che  si  mantenne  tale  per  22  giorni  con  diminuzione  del  peso  : 
scomparsa  la  febbre  l'animale  ritornò  in  buone  condizioni  :  dopo  3  mesi 
era  già  negativo  alla  tubercolina,  sebbene  persistesse  l'ingorgo  pastoso 
nel  punto  del  primo  innesto. 

Il  vitello  N  iniettato  con  dosi  minime  e  poco  virulente  si  mante- 
neva così  vivace  che  fu  castrato  :  esso  dette  ogni  volta  dopo  l'iniezione 
reazione  immediata  (4-7  ore  dopo)  con  febbre  che  durava  12-24  ore, 
ma  di  poca  entità  :  fu  innestato  più  tardi  con  tubercolosi  bovina  (25  mgr.) 
nelle  vene,  alla  quale  reagì  con  febbre  alta  (41.  6)  nella  giornata  stessa 
e  che  continuò  per  sette  giorni,  dopo  dei  quali  la  temperatura  ritornò 
normale:  dopo  due  mesi  non  dette  reazione . alla  tubercolina. 

La  vitella  I  durante  il  trattamento  con  tubercolina  aviaria  si  con- 
dusse in  modo  assai  diverso  della  vitella  H  del  Maffacoi  :  difatti  essa 
sopportò  benissimo  le  piccole  dosi  iniettate,  con  lieve  rialzo  termico  di 
breve  durata  ad  ogni  intervento.  Dopo  l'innesto  nelle  vene  di  25  mgr. 
di  tubercolosi  bovina  ebbe  reazione  febbrile  per  la  durata  di  8  giorni 
con  lieve  decadimento  della  nutrizione  :  saggiata  dopo  due  mesi  con  la 
tubercolina  restò  negativa  e  l'accrescimento  in  peso  era  già  conside- 
revole. 

La  vitella  G  del  2°  gruppo  doveva  credersi  vaccinata  anch'essa, 
giacché  dopo  la  prima  iniezione  sottocute  di  materiale  tubercolare  bo- 
vino manifestamente  attenuato,  la  iniezione  sottocutanea  di  bacilli  della 
tubercolosi  bovina  virulenta,  che  in  proporzione  assai  minore  rispetto  al 
peso  aveva  ucciso  in  tre  mesi  la  vitella  0,  aveva  procurato  ad  essa  solo 
disturbi  passeggeri.  In  questo  animale,  in  altri  termini,  la  refrattarietà 
alla  tubercolosi  bovina  non  fu  provocata  come  nelle  altre  con  tuber- 
colosi umana,  ma  con  la  stessa  tubercolosi  bovina  attenuata  e  con  una 
unica  iniezione  di  questa. 

Aggiungo  incidentalmente  che  tentai  le  proprietà  del  siero  di  questi 
diversi  animali  immunizzati  sui  conigli  e  sulle  cavie,  ma  con  risaltati 
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affatto  negativi  cosi  dal  lato  immunizzante,  come  da  quello  curativo. 
Su  ciò  è  inutile  che  io  mi  fermi  essendo  il  fatto  confermato  già  da 
altri  osservatori  ed  anche  recentemente  da  Baumgarten  ed  Hegler  (1) 
e  da  Rappin  e  Blaizot,  che  avevano  seguito  la  stessa  tecnica  di  Behring 
per  la  vaccinazione  dei  bovini. 

Fino  a  questo  momento  tutti  gli  animali  erano  stati  a  volta  a 
volta  saggiati  con  tubercolina  pura  dell'Istituto  sieroterapico  milanese 
diluita  in  acqua  fenica  (0.  5  %). 

Volli  provare  quali  risultati  poteva  dare,  rispetto  a  questo  tipo  di 
tubercolina,  quella  preparata  con  bacilli  della  tubercolosa  bovina  e 
quella  preparata  con  bacilli  della  tubercolosi  aviaria  :  a  modo  di  con- 
trollo preparai  ancora  una  tubercoUna  umana,  che  mi  rìsx)08e  agli  ef- 
fetti allo  stesso  modo  che  la  tubercolina  di  Milano  già  usata.  I  risul- 
tati della  tubercolina  aviaria  furono  presso  a  poco  gU  stessi  della 
tubercolina  umana;  e  dico  cosi  perchè  gli  animaU  restati  negativi  a 
questa,  lo  furono  anche  a  quella:  non  posso  però  dire  se  in  sostanza 
la  tubercoUna  aviaria  abbia  un'azione  meno  energica  di  quella  umana. 
Al  contrario  la  tubercolina  preparata  con  bacilli  della  tubercolosi  bovina 
si  mostrò,  fin  dalle  prime  prove,  dotata  di  un'azione  assai  più  alta  di 
quella  umana.  Provata  dapprima  negh  animali  che  erano  in  prepara- 
razione  vaccinica,  nella  stessa  proporzione  e  anche  in  quantità  infe- 
riore (2.'3),  produceva  una  reazione  sensibile  e  più  rapida  di  1-1  Va  grado, 
mentre  quella  umana  era  già  restata  senza  effetto  40  giorni  innanzi. 
>Ia  ciò  che  è  più  interessante  ancora  è  che  mentre  le  vitelle  vaccinate 
C  e  6  e  in  apparente  perfetta  salute  non  rispondevano  affatto  alla 
tubercolina  umana,  furono  sensibili  (1^-1^,2)  alla  tubercolina  bovina 
sei  mesi  dopo  la  creduta  acquisita  vaccinazione.  Dirò  in  più  che  a  pa- 
rità di  condizioni  la  tubercoUna  bovina  da  me  preparata,  amministrata 
per  il  sottocutaneo,  era  sempre  più  attiva  deUa  tubercoUna  umana  iniet- 
tata per  le  vene  (Kitt  e  Malm). 

Questi  risultati,  che  già  in  parte  aveva  ottenuto  Kanda,  vanno 
presi  in  seria  considerazione  nella  pratica,  giacché  è  manifesto,  come  si 
vedrà  in  seguito,  che  la  tul)ercolina  preparata  con  bacilU  della  tuberco- 
losi umana  non  è  sempre  sufficiente  a  svelare  il  processo  tubercolare 
che  si  rende  clinicamente  manifesto  con  la  tubercoUna  bovina. 


(1)  Da  qualche  mese  (vedi  in  seguito)  Baumgarten  ed  Hegler  hanno 
annunziato  d'aver  ottenuto  un  siero  di  effetto  preventivo  pel  bovino. 
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E  questi  risultati  hanno  in  certo  modo  riscontro  in  altre  mie  espe- 
rienze comparative  in  corso  sui  prodotti  tossici  dei  diversi  tipi  di  ba- 
cilli tubercolari,  considerati  non  soltanto  secondo  la  loro  provenienza 
(umana,  l^ovina,  aviaria),  ma  ancora  secondo  i  diversi  loro  periodi  di 
stato  saprofiticQ  sui  sustrati  nutrizi  :  i  tossici  tubercolari  dei  bacilli  bo- 
vini hanno  azione  di  gran  lunga  maggiore  che  non  quelli  provenienti 
da  bacilli  tubercolari  umani. 

La  gravidanza  della  vitella  vaccinata  B  procede  normalmente  nei 
primi  mesi:  dal  settimo  in  poi  le  condizioni  nutritive  dell'animale 
cominciarono  rapidamente  a  decrescere  e  negli  ultimi  periodi  divennero 
meschinissime.  Il  parto  fu  normale;  il  vitello  nato  pesava  kg.  108  e 
saggiato  con  tubercolina  bovina  non  dette  reazione.  Durante  il  puer- 
perio l'animale  ebbe  un  processo  infiammatorio  dei  genitali  estemi, 
con  scolo  fetido  dalla  vagina,  di  cui  guarì  lentamente.  La  quantità  di 
latte  nei  primi  giorni  appena  sufficiente  ai  bisogni  del  vitellino,  de- 
crebbe rapidamente,  cosi  che  per  im  po'  di  tempo  bisognò  sopperirvi 
con  l'allattamento  artificiale.  Nel  latte  provato  con  la  centrifugazione 
e  con  l'innesto  alle  cavie  non  esistevano  bacilli  tubercolari,  ma  Fani- 
male  reagiva  alla  tubercolina.  Due  mesi  dopo  il  parto,  rifiutando  il 
cibo  e  fortemente  denutrito,  è  ucciso  e  si  trova  con  estesa  tubercolosi 
del  polmone  a  grossi  noduli  caseificati  confluenti,  alcuni  pochi  allo  stato 
fibroso;  scarsi  noduli  più  piccoli,  deUo  stesso  aspetto,  erano  sparsi  negli 
altri  visceri;  le  mammelle  erano  apparentemente  e  istologicamente  sane. 

Questo  animale  moriva  a  distanza  di  circa  14  mesi  dal  tratta- 
mento con  tubercolosi  bovina  e  le  culture  ricavate  dalle  cavie  inne- 
state con  frammenti  di  organi  e  dagU  organi  stessi  dettero  sviluppo  a 
colonie  con  aspetto  di  tubercolosi  bovina. 

Dato  questo  reperto  in  un  animale  che  per  un  anno  intero  era 
stato  creduto  vaccinato,  mi  parve  necessario  vedere  in  quali  condizioni 
anatomiche  si  trovasse  l'altra  viteUa  (C)  trattata  di  pari  passo  con 
questo.  Essa  era  stata  negativa  alla  tubercolina  umana  e  per  due 
volte  saggiata  negli  ultimi  tempi  con  tubercolina  bovina  aveva  dato 
reazione  dubbia  (0,5-0,9);  per  misure  di  prudenza  non  avevo  voluto 
spingere  più  oltre  le  dosi  di  tubercoUna,  né  tentare  in  questo  animale 
la  via  venosa.  Anche  in  questa  seconda  vitella  esisteva  un  processo 
tubercolare,  circoscritto  però  ai  soH  polmoni  e  alle  glandola  linfatiche 
peribronchiaH  coi  caratteri  di  tubercolosi  perlacea,  forma  fibrosa,  a 
progresso  estremamente  lento. 
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A  stabilire  se  l'infezione  di  tubercolosi  bovina  s'iniziasse  subito 
dopo  l'iniezione  di  bacilli  tubercolari  bovini  o  se  il  trattamento  preven- 
tivo con  tubercolosi  umana  rendesse  per  lo  meno  più  difficile  l'attec- 
chimento di  quelli,  ho  sacrificato  la  vitella  L  che  avevo  preventivamente 
trattata  con  alte  dosi  di  tubercolosi  umana,  e  che  da  tre  mesi  e  mezzo 
soltanto  era  stata  infettata  con  scarsissime  quantità  (12  mgr.)  di  tuber- 
colosi bovina:  nel  punto  dell'ultimo  innesto  non  s'era  avuto  che  un 
po'  di  durezza  dei  tessuti  che  presto  scomparve.  All'autopsia  nessuna 
traccia  di  noduU  tubercolari  antichi  o  recenti,  tranne  che  un  piccolo 
ascesso  sottocutaneo  grosso'  come  una  nocciuola,  incapsulato  da  denso 
e  spesso  tessuto  fibroso,  con  contenuto  cremoso,  in  cui  esistevano 
pochi  bacilli  vivi  e  ancora  discretamente  virulenti  per  le  cavie,  loca- 
lizzato nel  primo  punto  d'inoculazione  della  tubercolosi  umana,  ascesso 
che  formatosi  da  tempo  e  già  inciso  una  volta  si  riduceva  con  estrema 
lentezza.  L'innesto  nelle  cavie  di  frammenti  di  polmone,  di  fegato,  di 
rene,  di  ghiandole  linfatiche  di  vari  distretti,  rimase  senza  effetto: 
però  una  cavia  su  tre  innestate  con  milza  e  con  midollo  osseo  ed  una 
innestata  con  pezzetti  di  ghiandole  prelombarì  morirono  di  tuberco- 
losi: notevole  il  fatto  che  piccoli  pezzi  di  tessuto  dell'ultimo  punto  di 
innesto  restarono  negativi  nelle  cavie. 

Questo  risultato  mi  sembra  importante  per  diversi  fatti. 

Anzitutto  esso  ci  dimostra  a  quah  enormi  dosi  di  tubercolosi 
umana  virulenta  resistano  i  bovini  con  disturbi  passeggeri  a  carico 
della  nutrizione,  di  cui  presto  guariscono. 

In  secondo  luogo  ci  confermano  un  reperto  già  ottenuto  dalla 
vitella  F,  che  cioè  i  baciUi  della  tubercolosi  umana  possono  persistere 
conservando  la  loro  virulenza  per  un  tempo  assai  lungo  (8  mesi,  F  - 
18  mesi,  L)  incapsulati  nei  tessuti  dei  bovini,  ciò  che  nella  tecnica  di 
immunizzazione  dev'essere  preso  in  seria  considerazione. 

Ma  più  interessante  è  la  dimostrazione  palese  di  ciò  che  accade 
negli  animali  quando  in  seguito  al  trattamento  con  tubercolosi  umana 
viene  ad  essi  innestata  la  tubercolosi  bovina,  fatto  che  già  il  risul- 
tato degli  esperimenti  precedenti  faceva  prevedere.  Dopo  tre  mesi  e 
mezzo  i  bacilli  della  tubercolosi  bovina  in  questa  vitella  non  erano 
stati  ancora  distrutti,  sebbene  iniettati  sottocute  in  piccola  dose  e  già 
scomparsi  dal  punto  d'innesto;  ma  si  trovavano  annidati,  dirò  allo  stato 
latente,  neUa  milza,  nel  midollo  osseo  e  in  alcuni  gruppi  di  glandole 
linfatiche,  pronti  certamente  ad  esplodere  al  primo  annunzio  d'un 
abbassamento  dei  poteri  fisiologici  dell'animale  ospite:  così  nella  vitella  B 
era  bastata  la  gestazione,  il  travaglio  del  parto,  l'allattamento  per 
snidarli  ed  erompere  nella  più   conclamata   delle   tubercolosi   bovine: 
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all'opposto  il  loro  progressivo  sviluppo  nella  vitella  C  era  ostacolato 
dalle  buone  condizioni  di  salute  dell'animale.  Pensare  che  i  bacilli  esi- 
stenti ancora  nella  milza,  ecc.,  fossero  in  via  di  distruzione  e  che  forse 
non  se  ne  sarebbe  avuto  più  traccia  se  l'animale  fosse  vissuto  per 
'  parecchio  tempo  ancora  in  buone  condizioni,  mi  pare  che  sia  in 
contraddizione  con  i  reperti  precedenti. 

In  ultimo  è  da  rilevare  anche  che  dietro  un  tal  reperto  anato- 
mico e  riferendoci  anche  ai  risultati  ultimi  fornitici  dagli  altri  animali 
precedentemente  uccisi,  bisogna  concludere  che  anche  con  dosi  cosi 
esagerate  di  tubercolosi  umana  non  s'era  creato  nell'animale  quello 
stato  di  ipersuscettibihtà  verso  l'infezione  posteriore  bovina,  che  ricor- 
dano diversi  sperimentatori  (Schlegel,  Hutyra,  Maffucci)  :  probabilmente 
ì  Umiti  di  tolleranza  di  processi  reattivi  cosi  deUcati  più  che  dal  me- 
todo dipendono  forse  da  qualità  individuah. 

* 

Se  in  complesso  questi  risultati  sembrano  a  tutta  prima  in  con- 
traddizione con  quanto,  riportandosi  anche  ad  esperienze  di  altri  os- 
servatori (Behring,  Thomassen,  Pearson),  il  Maffucci  asseriva,  che  cioè 
le  culture  virulente  di  tubercolosi  umana  conferiscono  ai  bovini  una 
refrattarietà  alla  tubercolosi  loro  propria,  non  lo  sono  poi  di  fatto, 
perchè  il  Maffucci  stesso  si  domandava  quanto  tempo  possa  durare 
questa  proprietà  immunizzante.  Che  i  vitelli  preparati  resistano  alla 
infezione  tubercolare  bovina  meglio  che  i  controlli,  è  ben  chiaro  se  si 
considerano  il  decorso  chnico  e  il  reperto  necroscopico  delle  vitelle  B, 
C  ed  L  in  confronto  a  quelli  delle  vitelle  D  ed  O:  però  questa  im- 
munità, se  pure  di  una  vera  immunità  può  parlarsi,  ha  carattere 
transitorio  di  assai  breve  durata. 

Se  ciò  veramente  sia  dipeso  dalla  quantità  di  tubercolosi  umana 
iniettata  nei  nostri  animaU  per  creare  in  essi  un  sustrato  vaccinico, 
lo  si  può  forse  sospettare  ma  non  dimostrare,  giacché  risultati  molto 
migliori  io  non  ho  ottenuto  neppure  con  l'innesto  preparatorio  di 
quantità  assai  piccole  di  bacilli.  Il  vitello  N  corrispondeva  a  questi 
dati  e  sebbene  durante  la  preparazione  si  fosse  trovato  in  condizioni 
nutritive  scadenti  per  una  dermatite  di  dubbia  natura  a  cui  si  com- 
plicò uno  scolo  purulento  dagli  orecchi  e  dagli  occhi  (niente  affatto  in 
rapporto  con  la  infezione  sperimentale),  era  già  guarito  quando,  cessato 
il  trattamento  preventivo,  gli  si  inocularono  nelle  vene  i  bacilli  di  tu- 
bercolosi bovina. 

Fu  ucciso  dopo  6  mesi,  nel  qual  tempo  due  volte  sole  aveva  dato 
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reazione  alla  tubercolina  in  principio,  poi  fu  negativo,  ma  rispose  po- 
sitivamente un'altra  volta  prima  che  fosse  macellato.  Nel  polmone  vi 
erano  pochi  ma  grossi  noduli  tubercolari  caseosi  e  noduU  più  piccoli 
grigi  e  giallastri  nella  pleura  e  nel  peritoneo:  grosse  e  caseose  erano  le 
ghiandole  peribronchiaU  e  tracheali  e  una  circoscritta  localizzazione 
tubercolare  s'era  prodotta  fra  i  tessuti  di  cicatrice  residuati  alla  ca- 
strazione. 

Che  anche  in  questo  vitello  sia  mancato  il  conseguimento  della 
vaccinazione,  è  forse  dipeso  o  dal  fatto  che  le  dosi  di  tubercolosi  umana 
furono  insufficienti  ad  ottenerla  rispetto  alla  quantità  di  tubercolosi 
bovina  iniettata,  o  che  le  condizioni  di  salute  del  vitello  durante  la 
preparazione  non  gli  abbiano  permesso  di  produrre  tutti  i  suoi  poteri 
vaccinanti;  ma  ciò  non  può  affermarsi  con  certezza  in  un  senso  o  nel- 
l'altro, tenendo  conto  da  un  lato  delle  dosi  di  cui  si  servirono  altri 
sperimentatori,  dall'altro  che  l'animale  era  già  guarito  dalla  sua  ma- 
lattia intercorrente  e  non  dava  più  reazione  alla  tubercolina  prima 
che  fosse  trattato  con  tubercolosi  bovina.  Con  più  ragione  forse  è  a 
domandarsi  se  il  processo  tubercolare  in  atto  trovato  all'autopsia  fosse 
in  via  regressiva  piuttosto  che  progressiva:  ma  dall'aspetto  delle  le- 
sioni e  dai  dati  comparativi  che  mi  fornivano  gli  organi  di  altre  vi- 
telle precedentemente  macellate,  io  non  ho  alcun  dubbio  a  sostenere 
che  la  tubercolosi  lentamente  progredisse  allo  stesso  modo  all'incirca 
che  nella  vitella  C. 

Questo  vitello  stabilisce,  a  mio  modo  di  vedere,  quasi  l'anello  di 
congiunzione  fra  i  risultati  dati  dalla  vitella  C  e  quelli  della  vitella  L, 
sebbene  la  tecnica  preparatoria  sia  stata  diversa  per  tutti  e  tre. 

« 

m 

La  preparazione  della  vitella  I  con  tubercolosi  aviaria  (18  mgr.) 
ha  dato  risultati  che  si  discostano  dai  precedenti.  Ho  dovuto  sacri- 
ficare l'animale  dopo  soli  4  mesi  e  mezzo  dall'innesto  di  tubercolosi 
bovina  nelle  vene.  Non  si  trovò  traccia  di  tubercolosi  né  antica  né 
recente  in  nessun  viscere  e  il  numeroso  lotto  di  cavie  innestate  con 
frammenti  di  tutti  gli  organi  restò  incolume  da  tubercolosi  e  solo  al- 
cune morirono  di  marasma  (milza,  fegato). 

Un  confronto  di  questo  risultato,  megUo  che  con  le  vitelle  B  e  C 
che  vissero  per  molti  mesi  dopo  la  inoculazione  di  tubercolosi  bovina, 
va  fatto  con  le  vitelle  L  ed  N  che  furono  uccise  breve  tempo  dopo 
il  trattamento  con  bacilli  della  tubercolosi  perlacea.  La  L  sebbene 
avesse  ricevuto  solo  12  mgr.  di  massa  bacillare  sottocute  presentò  an- 
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Cora  dopo  3  mesi  e  mezzo  bacilli  nella  milza,  nel  midollo  osseo  e  nelle 
ghiandole  linfatiche,  capaci  di  produrre  la  tubercolosi  nelle  cavie.  Il  vi- 
tello N  che  ne  aveva  ricevuti  25  mgr.  era  già  tubercoloso  6  mesi  dopo 
l'innesto.  Con  la  stessa  dose  di  25  mgr.  la  vitella  I  invece  mostrò  che 
aveva  già  dopo  4  mesi  -e  mezzo  distrutti  tutti  i  bacilli  bovini. 

Poteva  dunque  credersi  questa  volta  cons^uita  la  vaccinazione.  La 
diversità  di  comportamento  verso  la  tubercolosi  aviaria,  presentata  da 
questa  vitella  in  confronto  con  la  vitella  H  del  Maffucci,  io  credo  che 
sia  dipesa  esclusivamente  dalle  quantità  diverse  di  bacilli  iniettati  e 
forse  dalla  brevità  del  tempo,  rispetto  alla  dose  avuta,  in  cui  fu  man- 
tenuto in  vita  quell'animale. 

* 
*  * 

In  riguardo  alle  prove  fatte  con  la  vitella  G  trattata  prima  con  tu- 
bercolosi bovina  naturalmente  attenuata,  poi  con  tubercolosi  bovina  viru- 
lenta sotto  la  cut«,  eccone  i  risultati.  L'animale  si  conservava  in  ottima 
salute,  ma  era  residuata  nel  punto  del  primo  innesto  una  larga  infiltra- 
zione del  tessuto  che  dapprima  pastosa  diveniva  sempre  più  dura  riducen- 
dosi con  estrema  lentezza:  ad  8  mesi  di  distanza  dal  secondo  innesto, 
mentre  era  stata  negativa  alla  tubercolina  umana  iniettata  nelle  veoe, 
aveva  dato  reazione  di  1.3  grado  alla  tubercolina  bovina  e  più  tardi 
le  reazioni  s'erano  seguite  con  risultati  incostanti  e  saltuari.  Dopo 
16  mesi  l'autopsia  dimostrò  nei  polmoni  un  processo  cicatriziale  di 
data  antica  che  interessava  anche  la  pleura  per  una  discreta  esten- 
sione :  non  esistevano  però  noduli  tubercolari  recenti  né  focolai  caseosi; 
Anche  il  primitivo  punto  d'innesto  ancora  tumefatto  e  le  ghiandole 
linfatiche  più  vicine  erano  in  gran  parte  costituiti  di  tessuto  sclerotico 
cicatriziale  con  qualche  tubercolo  allo  stato  fibroso  e  senza  bacilli  come 
dimostrò  anche  l'innesto  alle  cavie.  In  una  glandola  sola  della  località 
stessa,  e  più  grossa  delle  altre,  si  trovò  una  piccola  raccolta  caseosa 
non  più  grossa  di  un  cece,  nella  quale  i  bacilli  in  gran  parte  erano 
allo  stato  granulare,  ma  capaci  di  produrre  ancora  la  tubercolosi  nelle 
cavie,  sebbene  non  si  riuscisse  a  coltivarli. 

Per  quanto  esaminato  con  ogni  diligenza  il  corpo  dell'animale,  era 
questo  il  solo  focolaio  virulento  che  ancora  persistesse.  Dobbiamo  cre- 
dere che  esso  col  tempo  sarebbe  scomparso  con  gli  altri  o  avrebbe 
forse  ancora  costituito  una  continua  minaccia  per  l'animale?  Non  pos- 
siamo difatti  negare  che  con  la  tecnica  usata  residuano  spesse  volte, 
e  l'ha  notato  anche  Schlegel,  focolai  caseosi  nascosti,  capaci  in  un 
tempo  ulteriore  di    espandersi    nell'intero   organismo.    Ad    c^ni  modo 
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anche  su  questa  vitella  la  vaccinazione  parrebbe  riuscita  in  buona 
parte,  giacché  prendendo  a  confronto  la  viteUa  D  che  aveva  avuto 
presso  a  poco  la  stessa  dose  di  tubercolosi  bovina  sottocute,  dopo 
10  mesi  soltanto  l'abbiamo  veduta  con  tubercolosi  di  tutti  gli  organi. 

Il  risultato  di  questo  tentativo  bisogna  confessare  si  fondava  su  un 
fatto  un  po'  empirico  e  dirò  accidentale,  dal  momento  che  non  preve- 
devamo, né  abbiamo  potuto  calcolare  il  grado  di  attenuazione  cui  era 
giunto  il  materiale  d'innesto  servito  la  prima  volta.  Non  e  improbabile, 
ed  altre  esperienze  potrebbero  in  seguito  dimostrarlo,  che  i  bacilh  della 
tubercolosi  bovina  attenuati,  megUo  che  quelli  della  tubercolosi  umana 
virulenta,  siano  capaci  di  determinare  una  vaccinazione  dei  bovini  verso 
ÌSk  tubercolosi  perlacea:  ed  io  non  sarei  alieno  ad  ammetterlo  (1). 

Per  il  momento,  anche  rilevando  il  fatto  che  i  bacilli  della  tuber- 
colosi aviaria  in  un  caso  e  quelli  della  tubercolosi  bovina  attenuata 
in  un  altro,  hanno  conferito  ai  vitelli  una  resistenza  assai  più  pro- 
nunziata di  quanto  non  abbiali  fatto  i  baciUi  della  tubercolosi,  umana, 
io  non  entro  in  apprezzamenti,  credendo  a  tale  scopo  troppo  ristretto 
il  mio  materiale  sperimentale.  E  qui  non  per  un  aprioristico  scetti- 
cismo nel  principio  o  nel  metodo,  ma  proprio  per  la  scarsezza  dei  ri- 
sultati certamente  positivi,  di  fronte  a  quelli  più  numerosi  negativi  ed 
incerti,  che  devon  sempre  mettere  in  guardia  da  apprezzamenti  affrettati 
e  da  facili  entusiasmi,  io  mi  domando  se  ci  troviamo  qui  di  ùx)nte  a 
vere  procurate  vaccinazioni  o  non  piuttosto  ai  risultati  che  eventual- 
mente possono  offrire  animali  naturalmente  poco  suscettibili.  E  ciò 
con  tanta  più  ragione  in  quanto  che  è  noto  che  la  disposizione  dei 
bovini  ad  assumere  la  tubercolosi  perlacea,  è  assai  varia;  osservazioni 
ed  esperienze  fatte  su  larga  scala  dimostrano  infatti  che  questa  dispo- 
sizione varia  non  soltanto  da  razza  a  razza,  ma  da  individui  ad  indi- 
vidui d'una  medesima  razza,  cosi  che  mentre  alcuni  ne  sarebbero 
vìttime  con  grande  facilità,  altri  vi  resisterebbero  naturalmente  ed 
energicamente  (Schlegel,  Hutyra,  Kitasato,  ecc.). 

Un  fatto  però  di  cui  bisogna  tener  conto  badando  ai  risultati  di 
queste  due  ultime  vitelle,  é  che  la  preparazione  fu  ottenuta  con  ma- 
teriale diverso  per  quaUtà  e  per  quantità  dalle  altre,  nelle  quali  la 
tubercolosi  umana  virulenta  ad  alte  dosi,  come  fu  usata  dal  Maffucci, 
pur  sopportata  dagli  animali  e  pur  rendendoli  più  resistenti,  non  si  é 
mostrata  adatta  a  conferire  una  vera  vaccinazione.  Resta  però  sempre 


(1)  £ber  ha  ottenuto  un'immuiiiità  dei  bovini  servendosi  nel  tratta- 
mento preparatorio  di  bacilli  tubercolari  d' origine  diversa  e  fra  questi 
anche  di  bacilli  bovini  attenuati  con  l'azione  del  trìclorurodi  jodio. 
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poco  chiaro  perchè  non  ostante  la  piccolezza  delle  dosi  e  Tattenua- 
zione  artificiale  del  materiale  d'innesto,  la  vaccinazione  non  sia  riu- 
scita nella  vitella  N. 

Un  argomento  interiessante  era  senza  dubbio  stabilire  se  la  tuber- 
colosi umana,  che  rappresenta  certamente  pei  bovini  un  virus  atte- 
nuato, quando  venga  passata  attraverso  i  bovini  acquisti  una  virulenza 
maggiore  pei  bovini  stessi  ed  assiuna  i  caratteri  biologici  e  culturali 
deUa  tubercolosi  bovina. 

Trovandomi  ad  avere  innestato  le  vitelle  con  tubercolosi  umana 
•  molto  virulenta,  ero  in  migliori  condizioni  di  rispondere  al  quesito  che 
non  quei  sperimentatori  che  avendo  iniettato  bacilli  della  tubercolosi 
umana  naturalmente  o  artificialmente  attenuati,  ne  videro,  dopo  il 
passaggio  attraverso  i  vitelli,  più  spiccata  la  virulenza  per  questi  ul- 
timi. Concludere  da  quest'ultimo  fatto* che  la  tubercolosi  umana  pas- 
sata attraverso  i  bovini  si  trasformi  prendendo  i  caratteri  della  tuber- 
colosi bovina,  non  ritengo  che  sia,  solo  per  ciò,  giustificato:  una  tuber- 
colosi attenuata  si  esalta  nella  sua  virulenza  attraverso  gli  animali 
allo  stesso  modo  di  ogni  altro  virus  che  abbia  subito  una  qualunque 
attenuazione,  senza  perdere  dei  suoi  caratteri  biologici. 

Una  mia  vitella  (M)  che  fino  al  momento  dell'esperimento  era 
restata  nella  stalla  solo  per  controllo  dell'accrescimento  in  peso  d^li 
altri  animali,  e  che  era  affatto  sana,  io  trattai  sottooute  con  100  mgr.  di 
massa  bacillare  ricavata  da  culture  di  im  nodulo  caseoso  sottocutaneo 
della  vitella  F,  residuato  ad  un  primo  innesto  endovenoso  di  tuber- 
colosi umana  e  restato  all'intorno  della  vena  per  8  mesi  nella  vitella: 
le  culture  adoperate  avevano  subito  solo  7  passaggi  su  siero  di  sangue 
solidificato.  Il  comxK)rtamento  della  vitella  non  differì  in  nulla  da 
quello  delle  altre  trattate  con  bacilli  della  tubercolosi  dell'uomo  sotto- 
cute (febbre  dopo  alcuni  giorni,  ingorgo  locale  tendente  al  riassorbi- 
mento, dimagramento  e  più  tardi  scomparsa  della  febbre,  aumento  di 
peso,  ecc.)  e  vinse  completamente  l'infezione:  anzi  dopo  solo  3  mesi 
era  già  negativa  alla  tubercolina  bovina,  mentre  la  vitella  L  dopo 
4  aveva  reagito  positivamente.  Ripetei  nelle  vene  l'iniezione  dello  stesso 
materiale  in  dose  doppia  (200  mgr.)  a  cui  segui  febbre  alta  (41°)  per 
24  ore  e  abbassamento  temporaneo  del  peso;  lo  stesso  quadro  clinico 
cioè  presentato  dalle  vitelle  iniettate  con  tubercolosi  umana  nelle  vene. 
Ucciso  l'animale  dopo  3  mesi  dall'ultimo  innesto  non  si  trovò  traccia 
di  tubercolosi  negli  organi  in  temi,  e  le  cavie  innestate  con  pezzetti  di 
questi  dettero  risultato  negativo:  solo  alcune  ghiandole  linfatiche  del 
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ringaine  (punto  del  primo  innesto)  si  trovarono  trasformate  in  piccole 
saccoccie  fibrose  con  sostanza  caseosa  assai  densa  e  bacilli  frammen- 
tati  e  granulosi,  che  si  riusci  tuttavia  a  coltivare  e  che  dettero  tuber- 
colosi nelle  cavie. 

Questa  esperienza  non  mi  pare  abbia  bisogno  di  maggiori  com- 
menti: passata  attraverso  i  bovini,  la  tubercolosi  umana  virulenta 
dopo  8  mesi  di  soggiorno  in  un'altra  vitella  non  lùodifica  i  suoi  carat- 
teri e  resta  rispetto  ai  bovini  ancora  con  le  sue .  qualità  di  virus  atte- 
nuato; che  anzi  se  si  dovesse  stare  strettamente  al  risultato  clinico  e 
necroscopico,  comparativamente  agli  altri  animali,  parrebbe  che  fosse 
avvenuta  un'attenuazione  del  virus. 

Le  culture  ricavate  dalle  ghiandole  linfatiche  di  questa  seconda 
vitella  (M)  nella  quale  i  bacilli  erano  restati  localizzati  6  me^i  e  mezzo, 
io  passai  ancora  attraverso  le  vene  di  due  pecore  nella  proporzione 
di  8  mgr.  Una  di  esse  fu  uccisa  dopo  due  mesi  e  mezzo  e  fu  trovata 
con  lieve  tubercolosi  al  polmone  apparentemente  in  via  di  guarigione  ; 
l'altra  dopo  sei  mesi  dall'innesto  era  ttittora  vivente  e  negativa  alla 
tubercolina,  mentre  due  controlli  che  erano  stati  in  precedenti  espe- 
rienze (1)  trattati  con  la  stessa  quantità  di  bacilli  di  provenienza  bovina 
erano  morti  tubercolosi  15  giorni  dopo  l'iniezione  (2). 

Questa  diversità  ben  spiccata  di  virulenza  fra  i  bacilli  della  tu- 
bercolosi umana  e  quelli  della  tubercolosi  bovina,  che  già  di  per  sé 
tende,  secondo  Koch  (3),  a  farle  considerare  come  due  specie  distinte  già 
nettamente  differenziate,  per  quanto  provenienti   forse    da  uno  stipite 

unico,  si  fa  anche  risentire  in  animali  eminentemente  sensibili  alla  tu- 

* 

bercolosi  in  genere,  come  la  cavia.  Ho  provato  in  numerose  esperienze 
che  emulsioni  tenuissime  che  avevano  in  sospensione  un  numero  assai 


(1)  A  questo  proposito  dirò  incidentalmente  che  le  prove  di  vaccina- 
zione nelle  pecore,  cominciate  dal  Maflucci  e  da  me  proseguite,  non  hanno 
dato  rL<«ultati  ben  definiti  in  un  senso  o  nell'altro,  essendoci  disgraziata- 
mente imbattuti  in  un  lotto  di  animali  affètti  da  distoma  epatico,  il  che 
ha  turbato,  il  buon  andamento  delle  esperienze.  E*  perciò  che  di  queste 
io  non  ho  fatto  cenno. 

(2)  Questa  pecora  servì  posteriormente  per  esperienze  di  altra  indole: 
uccisa  dopo  1 1  mesi  in  seguito  ad  un  salas.-o  troppo  copioso,  non  si  trovò 
nessun  focolaio  di  tubercolosi  e  le  cavie  innestate  con  pezzetti  dei  suoi  or- 
gani restarono  negative. 

(3)  Jatta  e  Gosio  riferiscono  che  secondo  le  loro  ricerche  il  materiale 
di  origino  bovina  produsse  sempre  nei  bovini  alterazioni  gravi  e  diffuse  a 
tutti  gli  orfani,  mentre  il  materiale  umano,  •  ricavato  dall'espettorato  o 
non  attecchì  o  produsse  solo  alterazioni  limitate  al  luogo  dell'inoculazione: 
concludono  che  l'infezione  naturale  nei  bovini  avviene  di  regola  da  ani- 
nìale  ad  animale,  senza  alcuna  partecipazione  dell'uomo  tubercolotico,  e 
che  è' molto  giustificata  l'ipotesi  che  coiche  nell'uomo  l'infezione  naturale 
si  compia  di  regola  da  uomo  ad  uomo  senza  intervento  dei  bovini  affetti 
da  tisi  perlacea. 
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piccolo  di  baxiilll,  ottenuto  con  progressive  diluizioni,  di  vari  tipi  di 
tubercolosi  umana  dì  provenienza  diversa,  di  quella  ricavata  dalle 
ghiandole  linfatiche  caseose  della  vitella  M  che  aveva  subito  due 
soste  prolungate  (8  mesi  -  6  mesi  e  ^  )  nei  bovini  e  di  4  tipi  diversi 
di  tubercolosi  bovina  si  comportavano  diversamente.  Le  cavie  inne- 
state con  emulsioni  di  queste  ultime  a  parità  di  condizioni  morirono 
sempre  e  senza  eccezione  assai  prima  di  quelle  innestate  indifferente- 
mente con  emulsioni  di  tubercolosi  umana  o  di  tubercolosi  umana 
dirò  due  volte  bovinizzata.  Anzi  quelle  stesse  quantità  di  emulsione 
che  per  la  loro  estrema  diluizione  restavano,  se  preparate  con  bacilli 
di  queste  ultime  quah'tà,  inattive  neUe  cavie,  si  conservavano  invece 
ancora  capaci  di  produrre  una  tubercolosi  delle  ghiandole  linfatiche,  e 
magari  miliare,  se  contenevano  baciUi  bovini.  Gli  stessi  risultati  ho 
ottenuto  in  prove  fatte  sui  conigli  e  sui  cani  (in  questi  ultimi  per  la 
via  venosa). 

Di  più  i  prodotti  tossici  di  queste  diverse  qualità  di  bacilli,  che  io 
ottenevo  con  prolungate  macerazioni  a  48^  e  50°  e  successiva  filtrazione 
con  Kitasato,  si  dimostrarono  ancora  maggiormente  attivi  p^  la  tu- 
bercolosi bovina  che  per  le  altre. 

Aggiungerò  infine  che  anche  i  caratteri  delle  culture  ricavate  dal 
polmone  della  vitella  F  e  poi  dalle  ghiandole  deUa  vitella  M  erano  del 
tutto  simili  a  quelli  della  tubercolosi  umana.  Ed  è  questo  un  criterio  che 
ha  anche  il  suo  valore,  giacché  i  caratteri  culturali  'differenziali,  per  i 
moltephci  tipi  che  ho  avuto  in  pratica,  sono  sempre'  assai  distinti  e 
costanti.  Senza  entrare  in  dettagU  dirò  solo  che  su  siero  di  sangue 
glicerinato  mentre  i  bacilli  della  tubercolosi  umana  hanno  sviluppo 
rapido  con  patina  spessa,  soffice,  leggermente  umida  e  pastosa  e  danno 
luogo  prima  a  caratteristiche  nervature  e  più  tardi  a  rilievi  cordonali, 
somiglianti  a  circonvoluzioni  cerebrali,  quelli  della  tubercolosi  bovina 
invece  presentano  un  accrescimento  più  tardivo  e  stentato  e  formano 
una  patina  secca,  arida,  con  squame  crostaeee  o  isolotti  confluenti  dello 
stesso  aspetto.  E'  solo  nelle  culture  che  hanno  subito  assai  numerosi 
passaggi  che  questi  caratteri  si  modificano  alquanto,  quasi  andassero 
adattandosi  al  diverso  stato  di  vita  saprofitica,  senza  però  mai  scom- 
parire; cosi  che  ad  un  occhio  esercitato  non  x>ossono  sfuggire  le  diver- 
sità ancora  persistenti  e  forse  continue. 

Del  resto  anche  Arpc^,  e  più  tardi  Preiss  l'ha  anche  confermato, 
trova  che  i  bacilli  umani  su  patate  glicerinate  danno  senza  eccezione 
culture  giallo-rosso-ranciate,  il  che  non  avviene  pei  bacilli  bovini:  e  le 
esperienze  di  Kossel  e  Beck  hanno  dimostrato  ancora  un  più  rapido 
accrescimento  dei  bacilli  della  tubercolosi  umana  rispetto  a  quelli  della 
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tubercolosi  bovina  sui  più  vari  sustrati.  Allo  stesso  modo,  Smith  che  è 
stato  uno  dei  primi  a  distinguere  la  specie  bacillare  bovina  da  quella 
umana,  non  solo  nota  il  diverso  comportamento  dei  bacilli  umani  e 
bovini  coltivati  su  siero  di  sangue  coagulato,  aggiungendo  che  ad  esso 
pare  che  corrispondano  anche  alcune  modificazioni  nella  morfologia  dei 
bacilli,  ma  in  studi i  ulteriori  ne  ha  megho  ancora  stabilito  i  caratteri 
differenziali:  questi  resterebbero  specialmente  nella  diversa  stabilità 
della  virulenza  provata  in  vari  modi  e  nel  diverso  potere  di  ridurre  t 
affatto  l'acidità  di  speciali  mezzi  nutrìzi,  facoltà  di  cui  i  bacilli  umani 
non  disporrebbero  mai.  E  infine  il  Ravenel  stesso,  sostenitore  dell'uni- 
cità di  razza,  conviene  anche  lui  sulle  spiccate  difiterenze  colturali  dei 
due  baciUi. 

Con  ciò  io  non  voglio  entrare  nel  molto  dibattuto  argomento  dei 
rapporti  originari  fra  tubercolosi    umana  e  tubercolosi    bovina,    argo- 
mento risoluto  dai  singoli    osservatori    alla    strana  dei  risultati  delle 
proprie  esperienze.  Certo  la  evidente  e  notoria  virulenza  maggiore  dei 
bacilli  della  tubercolosi  bovina,  già  sufficiente  per  molti  (vedi  Spengler), 
non  è  in  verità  carattere  bastevole,    da  solo,  a  dichiararla  una  specie 
diversa  da  quelli  della  tubercolosi  umana  (Pfeififer),  giacché    potranno 
ben  esistere  in  natura  famigUe  di  bacilli  tubercolari  bovini   la  cui  vi- 
rulenza sia  cosi  bassa  da  confinare  direttamente  con  quella  dei  bacilU 
della    tubercolosi    umana,    come,  d'altra    parte,  potranno  forse  anche 
ritrovarsi  razze  di  bacilli  tubercolari  dell'uomo  che   assurgano  ad  una 
virulenza  sensibile  anche  pei  bovini.  E  le  osservazioni  di  Fibiger  e  Jensen| 
e  quelle  di  Eber   parrebbero  dimostrarlo.    Ma  Eber  dopo   che,  in  una 
prima  serie  di  esperienze,  avrebbe   determinato   nei  vitelli,  con   l'ino- 
culazione di  prodotti  tubercolari  umani,  una  tubercolosi  rapida  e  gene- 
ralizzata, e  dopo  aver   riprodotto  nei  vìtelU  una  tubercolosi  più  viru- 
lenta con  materiale  prelevato  da  una  tubercolosi  primitiva  intestinale, 
conclude  che  i  resultati  generali  non  sono  in  favore  delle  idee  di  Koch: 
essi  stabiliscono    che  la   tubercolosi   umana  può  ammazzare  il  vitello, 
che  la  tubercolosi  bovina  può  infettare  l'uomo,  ma  non  conferma  l'ipo- 
tesi delle  due  specie  distinte  di  bacilli   tubercolari.  Però  anche  recen- 
temente Baumgarten  ed  Hegler  tenderebbero  ad  ammettere  una  diver- 
sità fra  bacilli  umani  e  bacilli  bovini;  e  rilavando  il  fatto  che  i  bacilli 
tubercolari  virulenti   dell'uomo  possono   servire  da    vaccino   contro  la 
tubercolosi    bovina,  come   anche  a  loro   stessi  è  riuscito,  trovano  che 
ciò   è  in   accordo  e  non   in  contradizione,  come  credono  altri,  con   la 
dottrina  di   Koch  sulla  dualità  bacillare.    E  infine  Lignières  va  anche 
più  oltre,  assegnando  alle  due  varietà  di  bacilli  caratteri  patogeni  spe- 
ciali e  costanti. 
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Le  ricerche  di  Ravenel  dimostrerebbero  che  una  cultura  di  tuber- 
colosi umana  aumenta  la  sua  virulenza  mediante  successivi  passaggi 
nei  vitelli  e  ciò  sarebbe  in  perfetto  contrasto  con  quanto  io  ho  otte- 
nuto. Ma  io  mi  domando  con  quale  razza  di  bacilli  umani  sperimen- 
tava il  Ravenel,  dal  momento  che  già  il  primo  vitello  infettato  diret- 
tamente con  cultura  ottenuta  dagli  organi  tubercolosi  dell'uomo  mo- 
riva in  tre  mesi  e  mezzo. 

E'  certo  però  che  le  mie  esperienze  dimostrano  come  non  sia  fo- 
cile modificare  i  caratteri  della  tubercolosi  umana  col  passaiia  attra- 
verso i  bovini.  Potrà  forse  sembrare  insufficiente  il  numero  di  passaggi 
nelle  mie  vitelle  ad  ottenere  cangiamenti  essenziali  delFun  tipo  nel- 
l'altro; ma  si  consideri  che  io  partivo  da  una  tubercolosi  umana  già 
molto  virulenta,  che  non  aveva  bisogno  di  più  passaggi  per  rinvigorirsi 
fino  ad  ottenere  eventualmente  virulenze  equivalenti  a  quella  delia  tu- 
bercolosi bovina:  di  più  un  numero  assai  limitato  di  passaggi,  ed  anche 
imo  solo  prolungato,  pareva,  in  esperimenti  collaterali  di  altri  osserva- 
tori, che  fòsse  stato  sufficiente  a  modificare  i  caratteri  di  una  specie 
nell'altra  (cosi  Nocard  con  la  tubercolosi  umana  passata  attraverso  il 
peritoneo  del  pollo  (1),  così  Seriopulo  con  la  tubercolosi  di  pollo  pas- 
sata pei  bovini,  così  Behring  con  la  tubercolosi  umana  passata  attra- 
verso la  capra). 

Anche  Kossel,  Weber  e  Heuss  nel  loro  recentissimo  e  interessante 
studio  comparativo  sui  diversi  tipi  di  bacilli  tubercolari,  escludono  ogni 
'  possibile  trasformazione  dei  bacilli  umani  in  bacilli  bovini  passati  attra- 
verso la  capra  e  i  vitelli,  come  sostengono  che  anche  dopo  lunghi 
soggiorni  nell'uomo  (tubercolosi  intestinale  primitiva)  i  bacilli  bovini 
non  si  modificano,  non  si  trasformano  in  bacilli  umani. 

Ma  io  dò  un  maggior  rilievo  ai  risultati  fomiti  daJle  pecore,  che 
sensibilissime  alle  piccole  dosi  di  •  tubercolosi  bovina  (2  mgr.  uccidono 
l'animale  in  30-50  giorni),  non  mostrarono  verso  la  tubercolosi  umana 
due  volte  bovinizzata  un  maggior  risentimento  che  verso  la  tuberco- 
losi umana.  Credo  piuttosto  che  ad  ottenere  dati  più  sicuri  e  convin- 


(1)  Le  recenti  ricerche  di  Weber  e  Bofinger  dimostrano  al  contrario 
che  i  bacilli  della  tubercolosi  aviaria  e  quelli  della  tubercolosi  dei  mam- 
miferi sono  specie  diverse  e  se  alcuni  tipi  di  quelli  assomigliano  a  questi 
o  viceversa,  non  esistono  mai  caratteri  di  passaggio  degli  uni  negli  aìui: 
due  anni  di  soggiorno  della  tubercolosi  aviaria  nei  mammiferi  non  ne 
modificano  la  virulenza  né  i  caratteri.  Pare  inoltre  che  anche  in  condi- 
zioni normali  si  possa  avere  negli  uccelli  un'apparente  modificazione  del 
bacillo  aviario,  così  da  assomisliare  a  quello  dei  mammiferi  e  viceversa. 
Anohe  più  recentemente  Koss(3,  Weber  e  Heuss  han  dimostrato  che  la 
trasformazione  del  bacillo  della  tubercolosi  aviaria  in  bacillo  dei  mammiferi 
non  può  realizzarsi  neppure  dopo  una  liuiga  serie  di  passaggi  negh  ani- 
mali adatti. 
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centi  bisognerà  forse  cambiare  o  modificare  il  dispositivo  spsrimentale, 
come  sarebbe  stata  mia  intenzione  se  ne  avessi  avuto  la  possibilità, 
permettendo  ai  bacilli  dell'uomo  di  conservare  anche  nel  bovino  in- 
tatta la  loro  virulenza:  perchè  data  la  refrattarietà  più  o  meno  accen- 
tuata dei  vitelli  alla  tubercolosi  umana,  è  giusto  pensare  che  il  mate- 
riale prelevato  da  essi  avrà  più  volentieri  subita  un'attenuazione  che 
non  un  esaltamento  pei  poteri  di  reazione  degli  animali  stessi. 

Da  tutto  ciò  io  credo  che  allo  stato  odierno  delle  cose,  e  tenendo  conto 
di  tanti  risultati  sperimentali,  non  ttttti  concordi  fra  loro,  se  non  possiamo 
ritenere  che  tvbercolosi  umana  e  tubercolosi  bovina  rappresentino  entità  ba- 
cillari diverse  nella  loro  origine,  potremo  ben  pensare  che  per  Vadattamento 
in  un  diverso  terreno  rhel  quale  successivamente  e  progressivamente  si  sono 
ventUe  modifiaindo  e  specializzando  le  qualità  biologiche  di  una  stessa 
specie  bacillare,  si  siano  a  mano  a  mano  distirUi  per  ciascuna  dei  caratteri 
proprii,  forse  poco  e  non  facilmente  suscettibili  di  ulteriori  modificazioni, 

* 

L'ultima  parte  di  queste  ricerche  riguarda  la  refrattarietà  verso  la 
tubercolosi  acquisita  dai  figli  di  genitori  vaccinati.  Ed  è  forse  questo, 
quando  dai  tentativi  di  oggi  soigerà  la  vera  via  che  porta  alla  vacci- 
nazione, uno  dei  problemi  più  interessanti  intomo  a  cui  si  rannode- 
ranno oltre  ad  un  gran  numero  di  questioni  della  più  alta  portata 
scientifica  ancora  questioni  d'indole  economica  di  grande  interesse  pra- 
tico, quali  ad  esempio  la  qualità  di  razza  dei  discendenti  di  genitori 
vaccinati;  le  proprietà  generatrici,  lattifere,  ecc.,  di  queste  razze  immuni. 

Veramente  io  non  mi  trovavo  ad  avere  un  vitello,  figlio  di  madre 
vaccinata,  giacché,  come  ho  detto,  la  madre  del  vitello  nato,  che  fu 
creduta  vaccinata  per  un  lungo  periodo  di  tempo,  mori  più  tardi  di 
tubercolosi.  Però  è  certo  che  questo  vitellino  fu  concepito  in  quella 
epoca  in  cui  i  dati  chnici  e  quelli  comparativi  con  gli  altri  animali, 
dovevano  far  ritenere  che  la  madre  fosse,  almeno  temporaneamente, 
vaccinata.  H  vitellino  fu  tenuto  per  un  certo  tempo  in  osservazione  ; 
era  in  ottima  salute  e  cresceva  in  proporzioni  ordinarie,  nonostante 
la  scarsa  alimentazione  materna  a  cui  si  cercava  sopperire  con  som- 
ministrazione di  altro  latte  :  fu  negativo  per  due  volte  alla  tuberco- 
lina.  A  due  mesi  pesava  kg.  125  :  gU  furono  iniettati  sotto  la  cute 
10  mgr.  di  massa  bacillare  di  tubercolosi  bovina,  e  ne  seguì  una  rea- 
zione febbrile  assai  alta  ed  un  forte  abbassamento  della  nutrizione  e 
del  peso.  La  febbre  fu  quasi  continua  con  brevi  remittenze  e  l'animale 
mori  dopo  65  giorni  con  tubercolosi  progressiva   miUare  generalizzata. 
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Tenendo  conto  che  questo  vitello  ha  avuto  una  dose  di  bacilli 
assai  minore  in  proporzione  di  quella  avuta  dal  vitel'o  O  (che  può  ser- 
vire qui  come  di  controllo)  e  che  per  di  più  non  V  ha  ricevuta  per 
le  vene  come  quest'  ultimo,  ma  sotto  la  cute,  e  che  come  animale  di 
età  più  giovane  avrebbe  dovuto  disporre  naturalmente  di  maggiori  re- 
sistenze alla  tubercolosi  (Behring),  bisogna  concluderne  che  la  recetti- 
vità dell'animale  verso  la  tubercolosi  bovina  era  aumentata  (1).  E  dato  il 
carattere  e  le  modalità  ccm  le  quaU  s' è  svolto  V  esperimento  non  mi 
pare  opportuno  aggiungere  altre  osservazioni  in  proposito. 

*  * 
Questi  i  fatti  :  e  riassumendoU  io  non  so  se  dobbiamo  sentirci 
molto  confortati  dai  risultati.  Certamente  sull'efficacia  del  processo  di 
Behring  per  l'immunizzazione  dei  bovini  non  è  ancora  possibile  dare 
un  giudizio  definitivo,  giacché  prima  dovrà  raccoghersi  una  quantità 
sufficiente  di  prove  ottenute  con  la  tubercolina  e,  meglio  ancora,  di 
reperti  necroscopici.  Secondo  le  esperienze  di  Roemer,  Thomassen,  Neu- 
feld,  Schlegel,  Lorenz,  Klimmer,  Hutyra,  Mafifucci,  Baumgarten  ed  He- 
gler,  e  le  mie,  il  principio  di  Behring  darebbe  un  certo  affidamento: 
cioè  che  le  culture  di  baciUi  della  tubercolosi  umana  [o  della  scimmia 
(Hutyra)  o  degli  uccelU  (Pepere)  o  anche  dei  bovini  stessi  ma  atte- 
nuata (Pepere),  che  rappresentano  tutte  insieme  virus  attenuati  pei 
bovini]  producono  nei  vitelH  giovani  una  maggior  resistenza  alla  tuber- 
colosi bovina.  Però  anche  considerando  come  stabihto  questo  principio 
generale  confermato  da  varie  parti,  se  diamo  uno  sguardo  a  quanto 
riportano  i  diversi  osservatori  appare  manifesto  che  non  mancano  ri- 
sultati in  parte  sfavorevoli  ;  e  giudicando  anche  aprioristicamente  non 
possiamo  escludere  che  anche  di  fronte  alla  maggiore  o  minore  suscet- 
tibilità di  una  immunizzazione  stanno  le  qualità  di  razza  e  quelle  indi- 
viduaU.  Le  pazienti  ed  utili  ricerche  di  Brancoli-Busdraghi,  che  disgra- 
ziatamente non  harmo  trovato  tutto  l'appoggio  morale  e  la  considera- 
zione che  esse  meritavano,  lo  dimostrano  con  molta  evidenza:  perciò 
che  riguarda  più  direttamente  noi,  le  razze  importate  del  Friuli,  della 
Camia,  della  Slavonia,  delle  regioni  danubiane  sono  affette  in  forte 
proporzione  dalla  tubercolosi,  mentre  quelle  di  Belluno,  della  Calabria, 
della  Sardegna,  sembra  che  godano  di  un  alto  grado  di  immunità  verso 


(1)  Allo  stesso  risultato  pare  sia  giunto  Eber:  i  vitelli  nati  da  due 
vacche  vaccinate  con  bacilli  tubercolari  d'origine  diversa  (bacilli  bovini 
attenuati  con  tricloruro  di  iodio  e  b.  umani  per  la  prima  —  b.  umani, 
b.  bovini  e  b.  aviarii  per  la  seconda)  non  hanno  presentato  una  resistenza 
maggiora  dei  controlli  morti  con  tubercolosi  generalizzata  dopo  33,  6B  e 
69  giorni  dall'inoculazione. 
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la  malattia.  E  co8Ì  nel  corso  delle  esperienze  di  Schlegel  e  di  Hutyra, 
come  ho  già  accennato,  risultò  che  i  viteUi  non  vaccinati  posseggono 
un  potere  di  resistenza  assai  variabile  è  che  possono  essere  quasi  altret- 
tanto resistenti  che  quelli  vaccinati.  A  questo  proposito  anzi,  in  ri- 
guardo alla  varia  suscettibilità  a  seconda  delle  razze,  sono  interessanti 
le  recenti  osservazioni  di  Eatasato,  dalle  quali  risulta  che  i  bovini  indi- 
geni giapponesi  in  condizioni  naturali  non  sono  quasi  affatto  suscetti- 
bili alla  tubercolosi  bovina,  e  che  anche  sperimentalmente  e  con  alte 
dosi  non  contraggono  sempre  l' infezione  (6  su  16),  così  tentando  la  via 
peritoneale  che  quella  venosa,  mentre  restano  sempre  refrattari  per 
quella  sottocutanea:  e  ciò  in  confronto  di  5  animali  di  razza  mista, 
refrattari  come  i  primi  alla  tubercolosi  umana,  di  cui  4  divennero  tu- 
bercolosi. Allo  stesso  modo  |Preisz  non  ha  potuto  sempre  riprodurre 
in  tutti  i  suoi  vitelli  infettati  una  vera  tubercolosi,  anche  servendosi 
di  12  specie  diverse  di  culture  di  bacilli  bovini  e  tentando  fra  le  altre 
anche  la  via  digerente  :  e  ne  deduce  che  la  presenza  del  bacillo  spesso 
non  basta  da  sola  a  produrre  la  tubercolosi,  ma  che  il  suo  attecchi- 
mento dev'essere  favorito  da  certi  fattori,  quali  1'  età,  lo  stato  di  sa- 
lute e  di  nutrizione,  e  da  certe  particolarità  individuali  che  sfuggono 
ad  una  giusta  nostra  valutazione  :  «  lo  stesso,  egli  aggiunge,  deve  ac- 
cadere per  la  tubercolosi  umana,  poiché  solo  cosi  si  spiega  come  ad 
onta  delle  occasioni  di  contagio  ovunque  presenti,  non  vi  siano  ancora 
molti  più  uomini  tubercolosi  p. 

Di  più,  in  molti  casi,  le  reazioni  manifestatesi  in  seguito  alle  ino- 
culazioni sono  state  assai  intense  (Klimmer,  MafiFucci),  mentre  Behring 
e  Roemer  le  credono  possibili  solo  quando  gli  animali  sono  già  tuber- 
colosi prima  dell'  iniezione.  Strelinger  fra  67  bovini  vaccinati,  ebbe 
in  19  (28  %)  reazione  positiva  aUa  tubercolina  dopo  6  a  16  mesi  : 
bisognava  pensare  che  questi  animali  erano  divenuti  tubercolosi,  o  poste- 
riormente per  coabitazione  o  in  seguito  all'  inoculazione  stessa,  perchè 
una  tubercolosi  congenita  o  preesistente  si  sarebbe  già  rivelata  all'atto 
dell'  inoculazione,  che  provoca  reazioni  al  pari  della  prova  alla  tuber- 
colina (Kitt).  Altri  animali  non  avrebbero  raggiunto  una  sufficiente 
resistenza  neppure  con  dosi  più  forti  della  doppia  vaccinazione  di  Beh- 
ring, ciò  che  sembra  sia  accaduto  anche  nel  mio  vitello  N,  forse  non 
sufficientemente  vaccinato,  nonostante  che  le  dosi  preparatorie  fossero 
un  x>o'  più  alte  di  quelle  stabilite  da  Behring;  mentre  da  prove  di 
Schl^el,  di  Hutyra  e  di  Maffucci  ancora  parrebbe,  òDme  ho  già  fatto 
rilevare,  che  la  ripetuta  applicazione  di  virus  tubercolare  può  produrre 
una  certa  ix>ersuscettibilità  verso  un'  infezione  posteriore. 

D'altra  parte  è  anche  notevole  il  fatto  riportato   da   Schlegel  che 
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in  due  suoi  vitelli  preventivamente  vaccinati  a  Marburgo  daUo  stesso 
Behring,  e  che  avevano  acquistato  una  reale  resistenza,  la  cura  vacci- 
nante aveva  residuato  dei  focolai  tubercolari  e  per  di  più  alla  macel- 
lazione in  uno  di  essi  fu  trovata  una  tubercolosi  generalizzata  b^ichè 
di  tenue  grado.  Ed  ho  anch'io  già  precedentemente  rilevato  come  uno 
degli  inconvenienti  del  metodo  di  vaccinazione,  resti  proprio  nella  per- 
sistenza di  focolai  tubercolari,  con  bacilli  vivi  e  virulenti,  per  un  lunisro 
periodo  di  tempo  negli  organi  degli  animali  e  più  specialmente  neDe 
vicinanze  dei  punti  d'innesto.  Così  ancora  mentre  Hutyra  in  una  prima 
serie  di  esperienze  in  animali  vaccinati  trovò  sviluppo  di  processi  tuber- 
colari assai  lievi  e  limitati  ai  soH  polmoni,  laddove  i  controlli  non 
vaccinati  erano  morti  in  breve  tempo,  in  una  seconda  serie  due  vitelli 
vaccinati  ammalarono  di  tubercolosi  alimentare  e  un  altro  di  grave 
tubercolosi  tonsillare  e  delle  ghiandole  linfatiche  retrofaringee. 

Baumgarten  ed  Hegler  in  animali  resi  immuni  da  2  anni  e  mezzo 
avrebbero  ottenuto  l' immunità  già  con  una  sola  iniezione  di  bacilli 
umani  per  la  via  sottocutanea  che  credono  più  adatta,  certo  più  pra- 
tica, e  che  forse,  aggiungono,  potrà  un  giorno  eventualmente  esten- 
dersi alla  lotta  contro  la  tubercolosi  umana.  La  efficacia  di  un  unico 
intervento  preparatorio  sottocutaneo,  riconosciuta  anche  da  Klemperer, 
risulta  evidente  ancora  dalla  mia  vitella  6,  trattata  in  primo  tempo 
con  tubercolosi  bovina  attenuata:  però  in  vista  di  altri  risultati  pre- 
cedentemente esposti  (di  Strelinger,  miei,  ecc),  è  a  domandarsi  se 
una  tale  pratica  potrà  ogni  volta  riuscire  efficace,  disponendo,  com? 
ora,  di  un  materiale  di  preparazione  la  cui  virulenza  cambia  da  ca^ 
a  caso. 

Quello  su  cui  non  convengo  con  Baumgarten  ed  Hegler,  è  che 
l'affezione  locale  che  compare  nei  vitelli  in  seguito  all'iniezione  sot- 
tocute di  bacilli  umani  virulenti,  non  abbia  i  caratteri  anatomici  di  un 
processo  tubercolare,  perchè  i  bacilli  non  vi  proliferano,  ma  perìscono; 
e  che  si  tratterebbe  invece  di  semplici  alterazioni  infiammatorie,  come 
seguono  all'introduzione  di  corpi  estranei  non  specifici  o  di  bacilli  tu- 
bercolari morti.  Dai  miei  esperimenti  e  dalle  mie  osservazioni  isto- 
logiche risulta  invece,  che  oltre  che  i  bacilli  possono  restar  vivi  e 
virulenti  per  lungo  tempo  (fino  16  e  18  mesi)  nel  tessuto  sottocutaneo 
dei  vitelli  (F,  L,  G,  M),  vi  determinano  alterazioni,  bensì  circoscritte 
e  incapsulate,  ma  con  veri  caratteri  anatomici  tubercolari  (tubercoli  in 
varie  fasi  con  badili,  cellule  giganti,  ecc.).  Che  anzi,  questo  fatto  dà 
pieno  valore  alla  dottrina  del  Maffucci,  a  cui  ho  già  in  precedenza 
accennato,  sul  processo  anatomico  tubercolare  che  si  svolge  negli  ani- 
mali refrattari  e  che  tende  a  guarigione,    giacché  il  tubercolo   rappre- 
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senta  proprio  il  meccanismo  col  quale  l'animale  si  sbarazza  del  bacillo 
vincendo  l'infezione. 

In  una  nuova  e  recentissima  pubblicazione  lo  stesso  Baumgarten  con 
Hegler  annunziano  i  buoni  risultati  di  un  siero  antitubercolare  otte- 
nuto da  un  vitello  vaccinato.  Quello  stesso  siero  che  in  precedenti  espe- 
rienze s'era  mostrato  ad  essi,  a  Rappin  e  Blaizot,  allo  stesso  modo  che 
a  me,  insufficiente  a  guarire  e  a  prevenire  la  tubercolosi  nelle  cavie  e 
nei  conigli,  si  sarebbe  mostrato  invece  di  sicura  efficacia  preventiva 
in  un  vitello,  non  curativa  però  in  un  altro. 

Risultati  affatto  positivi  assicura  d'aver  ottenuto  Friedmann  ;  egli 
partendo  dagli  studi  di  Moeller  sui  bacilli  acido-resistenti  dell'anfesibena, 
avrebbe  trovato  che  una  sola  ed  unica  iniezione  di  bacilli  tubercolari 
della  tartaruga  (che  rappresenterebbe  a  quanto  pare  l'ideale  di  un 
vaccino,  dando  produzione  scarsa  di  tubercoli  nelle  cavie,  localizzati  e 
passanti  a  guarigione  ed  essendo  assolutamente  innocua  ancora  per  la 
maggior  parte  degli  animali),  come  già  aveva  trovato  che  salvava  la 
cavia  dalla  tubercolosi  umana,  salverebbe  anche  i  bovini  dalla  tuber- 
colosi loro  propria.  Mediante  la  stessa  qualità  di  bacilli,  egli  avrebbe 
ottenuto  anche  sieri  capaci  di  proteggere  le  cavie  dall'infezione  tuber- 
colare virulenta,  ciò  che  in  verità  finora  non  sarebbe  riuscito  a  molti. 

Ma  cosi  belle  speranze,  per  quanto  il  Friedmann  c'insista  ancora, 
sembrano  poco  fondate,  giacché  Libbertz  e  Ruppel  vengono  a  smontarle 
una  ad  una  :  la  tubercolosi  deUa  tartaruga  determinerebbe,  all'opposto, 
negli  animali  a  sangue  caldo  delle  intossicazioni  assai  gravi  da  com- 
prometterne la  vita,  e  l'immunità  per  mezzo  dì  questo  virus  non  si  pro- 
durrebbe affatto  né  nelle  cavie,  né  nei  bovini;  infine  il  siero  antitu- 
bercolare ottenuto  col  processo  dì  Friedmann,  sarebbe  impotente  ad 
influenzare  in  un  qualunque  modo  il  decorso  della  malattia  nelle  cavie. 
Infine  gU  autori  giungono  a  provare  che  i  due  vitelli  di  Friedmann, 
come  risulta  dalle  reazioni  alla  tubercolina  e  dalla  necroscopia,  non 
erano  neppure  vaccinati  contro  la  tubercolosi.  Anche  più  recentemente 
Weber  e  Tante,  a  proposito  della  creduta  trasformazione  dei  bacilli  tu- 
bercolari nell'organismo  degU  animali  a  sangue  freddo  (bacilli  acido- 
resistenti,  saprofiti,  ordinariamente  inoffensivi  pei  loro  ospiti  salvo  con- 
dizioni speciali,  dei  quali  il  tipo  resterebbe  nel  bacillo  di  Bataillon, 
Dubard  e  Terre,  a  cui  si  può  anche  aggiungere  quello  di  Moeller),  rile- 
vano che  il  baciUo  della  tartaruga  di  Friedmann  non  ha  proprio  nulla 
di  speciale,  le  sue  quaUtà  avendole  essi  vedute  spesso  ripetersi  fra  i 
36  tipi  studiati. 

E  sempre  a  proposito  di  vaccinazioni  Levy,  di  Strasburgo,  crede 
d'esser  giunto  allo  stesso  risultato  di  vaccinare  le  cavie  mediante  ripe- 
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tute  iniezioni  di  bacilli  tubercolari  umani  che  avevano  perduto  ogni 
virulenza  dopo  un  trattamento  prolungato  in  una  soluzione  di  glice- 
rina all'80  %.  Ed  Heymans  con  esperienze  che  egli  stesso  trova  an- 
cora insufficienti,  e  fondate  sul  principio  dell'assorbimento  dei  prodotti 
solubili  secreti  dai  bacilli  dell'uomo  o  dei  bovini,  quando  vengano 
coltivati  in  vivo  secondo  il  metodo  di  Metchnikoff,  intravede  la  pos- 
sibilità di  ottenere  per  tale  via  «  la  vaccinazione  antitubercolare  curativa 
dei  bovini  tubercolosi  ». 

Klemperer  che  ha  provato  senza  successo  il  potere  immunizzante 
dei  bacilli  della  tubercolosi  umana  in  bovini  spontaneamente  tubercolosi, 
avrebbe  ottenuto  in  bovini  resi  sperimentalmente  tubercolosi,  una  guari- 
gione del  processo  intervenendo  con  bacilli  umani  dopo  10  giorni  dal  primo 
innesto,  mentre  già  dopo  18  l'intervento  sarebbe  restato  senza  effetto. 

Secondo  Kitt  tali  incertezze  non  menomano  ancora  il  valore  del 
metodo,  giacché  la  maggior  parte  delle  vaccinazioni  protettive  e  spe- 
cialmente quella  del  carbonchio  sintomatico,  del  colera  dei  polli,  della 
peste  dei  maiali,  passano  anch'esse  x>er  l^  stessa  serie  di  tentativi  più 
o  meno  felici.  Ed  è  proprio  per  le  imperfezioni  in  cui  tuttora  trovasi 
il  metodo  che  vanno  ancora  scrupolosamente  salvaguardate  e  per  nulla 
trascurate  tutte  le  altre  misure  profilattiche  e  difensive  (Bang  e  Osterstag) 
più  adatte  pel  momento  e  meglio  rispondenti  allo  scopo  di  prote^ere 
il  bestiame  dalla  tubercolosi. 

Così  stando  le  cose,  dietro  risultati  cosi  manifestamente  contrad- 
dittori e  dopo  i  poco  fortunati  successi  di  ogni  tentativo  sieroterapico, 
che  il  recente  annunzio  di  Baumgarten  ed  Hegler  parrebbe  vo'er  portare 
a  migliori  destini,  anche  la  speranza  di  applicare  all'uomo  un  metodo 
preservativo  contro  la  tubercolosi  mediante  la  vaccinazione,  appare 
ancora  lontana  dal  realizzarsi.  La  ben  nota  teoria  di  Behring,  che  se- 
condo Ravenel  sarebbe  avvalorata  dalle  sue  esperienze  sui  cani,  sulla 
orìgine  enterogena  della  tubercolosi  polmonare  nell'uomo,  per  la  mi- 
grazione del  baciUo  di  Koch  attraverso  la  mucosa  del  canale  intestinale 
nell'età  infantile  e  sull'importanza  quasi  esclusiva  del  latte  come  mezzo 
di  trasmissione,  è  stabilita  su  dati  di  Heller,  che  si  trovano  in  con- 
traddizione con  quelli  di  tutti  gli  altrì  patologi  ed  è  del  tutto  arbi- 
traria :  e  le  contestazioni  che  sorgono  passo  passo  contro  tale  asserzione 
(Comet,  Orth,  Spengler,  e  numerosi  altri  autori)  le  hanno  tolto  ogni 
fondamento  :  argutamente  Tendeloo  osserva,  che  per  analogia  si  potrebbe 
anche  sostenere  che  il  pigmento  antracotico  del  polmone  e  delle  ghian- 
dole peribronchiali  giunga  qui  per  le  vie  linfatiche  o  sanguigne  dal- 
l'intestino, dopo  essere  stato  inghiottito  con  la  saliva.  Perciò  la  stessa 
supposizione  di  Behring,    che   somministrando    un  latte  esente  da  ba- 
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ciUi  tubercolari  e  ricco  dì  sostanze  immunizzanti,  si  possa  conferire  al 
tubo  digerente  un  notevole  potere  di  resistenza  alla  tubercolosi,  è  basata 
in  parte,  così  come  Behring  la  sostiene,  sopra  una  serie  di  ipotesi  che 
celano  un  equivoco  e  così*  poco  rispondenti  ai  dati  di  fatto  che 
neppure  essa  ci  dà  migliore  affidamento  per  l'avvenire.  £  veramente 
anche  la  speranza  espressa  da  Baumgarten  ed  Hegler,  che  se  non  si 
riuscisse  a  trovare  il  siero  contro  la  tubercolosi,  si  potrebbe  conferire 
all'uomo  l'immunità  con  un  procedimento  analogo  a  quello  usato  per 
i  bovini,  adoperando  come  vaccino,  invece  dei  baciUi  umani,  quelli 
bovini,  dopo  quanto  c'informano  tanti  tentativi  sperimentaU,  è  poco 
rassicurante  e  la  riterremo  per  lo  meno  come  ancora  prematura.  Né 
l'audace  tentativo  di  Klemperer  che  a  provare  l'innocuità  dei  bacilli 
bovini  per  l'uomo,  s'inietta  sotto  la  cute  deU'avambraccio  una  tal  dose 
bacillare  capace  di  uccidere  le  cavie  in  4-6  settimane,  né  il  migliora- 
mento nelle  condizioni  generali  di  individui  tubercolosi  seguito  a  inie- 
zioni sottocutanee  di  bacilli  della  tubercolosi  perlacea,  ottenuto  dallo 
stesso  Klemperer,  ci  persuade  per  ora  ad  adottare  questo  temerario 
mezzo  terapico. 

E'  ancora  e  solo  ai  benefìci  criteri  dell'igiene  pubblica  e  di  queUa 
privata  e  individuale  riserbato  il  compito  di  limitare  l'espansione  di 
cosi  grave  ed  estésa  malattia,  che  costituisce  uno  dei  danni  maggiori 
dell'umanità  moderna  dal  lato  economico,  come  da  quello  sociale.  E  in 
questo  compito  perseverante,  in  cui  tutte  le  forze  collettive  e  indivi- 
duali dovranno  collaborare,  sarà  necessario  allontanare  ogni  concetto 
apriorìstico  o  di  scuola,  avendo  presente  che  se  da  un  lato  (anche  con- 
venendo che  la  tubercolosi  bovina  abbia  una  parte  secondaria  nell'in- 
cremento della  tubercolosi  umana)  trascurare  affatto  ogni  precauzione 
Igienica  e  di  vigilanza  sul  bestiame  tubercoloso,  può  riuscire  di  danno 
alla  salute  pubbHca,  d'altra  parte  col  sostenere  in  forma  assoluta  che 
la  lotta  contro  la  tubercolosi  umana  non  potrà  riuscire  efficace  se  non 
si  arresti  la  tubercolosi  bovina  (Nocard),  si  devia  dalle  giuste  appli- 
cazioni di  profilassi,  che  debbono  aver  di  mira,  per  quanto  é  possibile, 
tutti  i  pericoli  che  minacciano  l'uomo  sano  alla  mercé  di  cosi  grandi 
e  numerose  causo  d'infezione. 

Concludendo  : 

I  bacilli  della  tubercolosi  umana  virulenta  sono  sopportati  dai 
bovini  in  proporzioni  enormi,  con  disturbi  transitori  a  carico  della  nu- 
trizione. Dopo  un  tempo  più  o  meno  breve,  in  ragione  delle  dosi  iniet- 
tate, gU  animaU  se  ne  sbarazzano,  dimostrando  che  per  essi  la  tuber- 
colosi umana  rappresenta  un  virus  attenuato. 
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I  bacilli  della  tubercolosi  aviaria,  allo  stesso  modo  che  quelli  d^ 
tubercolosi  umana,  sono  facilmente  eliminati  dai  bovini,  anche  quando 
vengano  iniettati  per  le  vene. 

I  bacilli  della  tubercolosi  umana,  in  qualunque  modo  sommini- 
strati ai  bovini,  conferiscono  a  questi  una  indubbia  resistenza  maggiore 
alla  tubercolosi  perlacea  (vaccinazione?). 

Allo  stesso  modo,  se  non  forse  più  energicamente,  agiscono  quelli 
della  tubercolosi  bovina  stessa,  purché  attenuati,  e  quelli  della  tubercolosi 
dei  polU  in  piccole  dosi. 

Può  un  solo  intervento  preparatorio  già  conferire  ai  bovini  una 
spiccata  refrattarietà,  anche  quando  esso  venga  fatto  per  la  via  sotto- 
cutanea. 

g^Le  alte  dosi  di  baciUi  della  tubercolosi  umana,  innestate  a  scopo 
preparatorio,  non  producono  sempre  ipersuscettibilità  degli  animaU  verso 
infezioni  posteriori,  e  questa  deve  con  maggiori  probabiUtà  ricercarsi 
in  condizioni  speciaU  dell'individuo. 

Frequentemente  la  cura  vaccinante  residua  negli  animali  focolai 
caseosi  con  bacilli  vivi,  i  quaU  possono  conservarvi  intatta,  per  un 
tempo  assai  lungo,  la  loro  virulenza. 

I  bacilli  virulenti  della  tubercolosi  umana  in  dosi  alte,  non  con- 
feriscono ai  bovini  una  vera  vaccinazione  verso  la  tubercolosi  perlacea, 
ma  solo  una  maggior  resistenza  a  carattere  transitorio  e  assai  breve, 
che  può  essere  anche  raccorciata  da  condizioni  speciaU  intercorrenti 
(gravidanza-parto-allattamento) . 

NegU  animali  cosidetti  vaccinati  i  bacilli  della  tubercolosi  bovina 
vengono  in  parte  distrutti;  altri  restano  annidati  per  lungo  tempo  nelle 
ghiandole  linfatiche,  nel  midollo  osseo,  nella  milza,  ecc.,  e  vi  conser- 
vano la  loro  virulenza,  pronti  ad  invadere  l'organismo  al  primo  segno 
d'un  abbassamento  dei  poteri  fisiologici  dell'animale. 

I  figU  concepiti  nel  periodo  d'immunità  (relativa)  della  madre, 
non  riportano  alcuna  refrattarietà  verso  la  tubercolosi  bovina,  anzi  vi 
si  mostrerebbero  anche  meno  resistenti. 

Le  quahtà  del  siero  di  sangue  degU  animah  resi  più  resistenti  alla 
tubercolosi  bovina  con  trattamento  preventivo  di  bacilli  tubercolari 
umani,  bovini  (attenuati)  e  aviari,  si  mostrano,  nelle  cavie  e  nei  co- 
nigU,  affatto  negative,  così  dal  lato  immunizzante  che  da  quello  cu- 
rativo. 

La  tubercolina  d'origine  dai  bacilli  bovini  si  mostra  in  pratica 
più  adatta  che  quella  preparata  con  bacilH  dell'uomo  e  del  pollo  a 
svelare  nei  vitelU  piccoli  focolai  latenti  di  tubercolosi. 

I  baciUi  della  tubercolosi   umana   virulenta   passati   attraverso   i 
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bovini  conservano  i  propri  caratteri  biologici  e  culturali,  le  due  forme 
bacillari,  umana  e  bovina,  rappresentando  varietà  di  una  stessa  specie 
con  caratteri  propri,  forse  poco  e  non  facilmente  suscettibili  di  ulte- 
riori modificazioni. 

A  parità  di  condizioni  i  bacilli  della  tubercolosi  bovina  sono  per  le 
cavie,  pei  conigli,  pei  cani  e  per  le  pecore  assai  più  virulenti  dei  bacilli 
della  tubercolosi  umana. 

Le  proteine  dei  bacilli  tubercolari  dei  bovini  hanno  un  esponente 
tossico  assai  più  alto  di  quelle  dei  bacilli  dell'uomo  e  degli  uccelli. 

Pisa,  maggio  1905.  ^ 
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La  malaria  in  Italia  durante  il  1904 


IJicerclie  epidenìiologiclie  e  profllatticlie 


Biepilogo  di  A.  CELLI. 

Le  stazioni  per  lo  studio  epidemiologico  e  profilattico  della  malaria 
in  Italia,  durante  il  1904,  furono  più  che  n^li  anni  antecedenti  (1) 
numerose,  in  ispecie  nel  Mezzogiorno  e  nelle  Isole. 

In  questo  volume  VI  degli  Atti  della  nostra  Società  sono  pubblicate 
le  relazioni  spedali  dei  seguenti  autori: 

Per  V Italia  superiore  :  prof.  Galli- Valerio  (Valtellina  e  Comasco);  dot- 
tori Brignone  e  Alzona  (Alessandria);  dott.  Vaccino  N.  ed  A.  (Vercel- 
lese); dott.  Pezza  e  Omodei-Zorini  (Lomellina);  dott.  Filippini  (Bresciano); 
dott.  Polettini  ed  altri  (Veronese);  prof.  Bordoni- Uff reduzzi  e  dott.  Bet- 
tinetti  (Milano);  dott.  Soliani  (Mantovano). 

Per  V Italia  media  :  dott.  Tusini  (Modenese);  dott.  Mori  (Grossetano); 
dott.  Ravicini  (Lazio);  dott.  Boccanera  ed  altri  (Comune  di  Roma);  dot- 
tor  Campeggiani  (Bassa  valle  del  Tevere  e^deirAniene). 

Per  r Italia  meridionale  :  prof.  Rossi  (Bacino,  del  Sole);  dott.  Imbranca 
e  Nicastro  (Capitanata);  dott.  Sergi  (Calabria);  dott.  Martirano  e  parecclii 
altri  per  tutto  il  Mezzogiorno  continentale. 

Per  la  Sicilia:  dott.  Bcu>bagallo  (Catania);  dott.  Taf  uri  (Siracusa); 
dott.  Fontana  (Ferrovie  Sicule);  ing.  Sbacchi  (Ferrovia  Sicula  occidentale); 
prof.  Manfredi  e  suoi  allievi  (Bacino  del  fiume  Torto). 

Per  la  Sardegna  :  dott.  Giunti  (Sardara);  dott.  Lay  (Teulada). 


(1)  V.  AttideUa  Soc.  per  gli  studi  della  Malaria,  voi.  U-V,  1901-1901. 
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Da  un  estremo  alValtro  d'Italia:  ispettore  medico  Alvaro  per  Teser- 
cito;  dott.   Ricchi  per  le  ferrovie  adriatiche. 

Nello  stasso  volume  VI  sono  altresì  pubblicate  le  relazioni  su  temi 
generali  come  quelle  sui  culicidi  (Galli- Valerio  e  I.  Rochaz-de-Jongh); 
sulla  malaria  sperimentale  degli  uccelli  (Casagrandi  e  Barbagcdlo):  sulla 
isolisi  e  autolisi  nell'infezione  malarica  (Casagrandi);  sulla  recidiva  (Car- 
diicci);  sulla  terapia  specifica  (Gaglio,  Modigliani,  Martinotti  e  Castel- 
lini). 

Per  la  preziosa  collaborazione  dei  fratelli  Sergent  (Algeria)  e  del 
dott.  De  Celebrini  (Littorale  adriatico  austriaco),  possiamo  anche  in 
quest'anno  fare  utilissimi  confronti  internazionali. 

Rimandando  il  lettore  alle  singole  monografie  (  1  )  degli  egregi  soci 
della  nostra  Società,  esporrò  secondo  il  solito  qui  in  breve  quanto  per 
sé  e  come  termine  di  confronto  è  più  necessario  a  conoscersi,  e  di  pia 
importante  accadde  nello  scorso  anno  1904  intomo  alla  epidemiologia 
ed  alla  profilassi  della  m^alaria. 


PARTE  I. 

Epidemiologia  della  malaria. 

1.  —  Andamento  generale  dell'epidemia. 

VannaJia  epidemica  del  1904  fu,  in  generale,  assai  più  grave  che 
la  precedente;  si  deve,  anzi,  noverare  fra  le  più  gravi  che  si  ricor- 
dino tanto  in  Algeria  quanto  in  parecchie  regioni  d'Italia,  come  ad 
esempio  lungo  il  littorale  adriatico  superiore  e  medio,  nelle  Puglie,  in 
Bas  licata,  nelle  Calabrie,  in  Sardegna.  In  molti  di  questi  luoghi  dopo 
gli  anni   1899-900  non  si  ricordava  un'epidemia  simile. 

A  questa  regola  generale,  della  recrudescenza  epidemica  della  malaria 
nel  Mezzogiorno  d'Italia,  fanno  eccezione  alcuni  luoghi,  dove  o  per  una 
inununità  «ncora  consecutiva  a  terribili  epidemie  recentemente  sofferte, 
come  a  Trinitapoli,  ovvero  per  un  benessere  economico  aumentato,  come 
a  Bruzzano  Calabro,  l'epidemia  dol  1904  si  mantenne  relativamente  lieve. 

Notisi  poi  che  bene  spesso  nei  luoghi  di  endemia  grave,  specialmente 
d'estate  e  d'autunno,  ogni  febbre  si  crede  malarica.  Soltanto  l'esame  del 
sfiingue  può  far  giustizia  di  questa  esagerazione,  come  accadde  l'anno 
scorso  a  Trinitapoli,  ove  cosi  fu  potuto  escludere  che  fossero  di  statone 
molte  febbri  ch'erano  epidemiche  in  luglio  ed  agosto. 


(1)  V.  Atti  della  Soc.  per  gli  studi  della  Malaria,  voi.  VI,   1905. 
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La  recrudescenza  epidemica  però  non  fu  avvertita  affatto  nel  Nord 
d'Europa  (anzi  in  Olanda  (1)  la  malaria,  che  s'era  riaccesa  negli  ultimi 
anni,  si  è  rispenta)  ;  come  non  fu  avvertita  nelle  nostre  zone  anofelico- 
palustri,  senza  malaria,  di  Toscana  (2)  ad  onta  delle  nuove  e  ripetute 
importazioni  coi  reduci  dalle  Maremme. 

Cosi  pure  la  recrudescenza  non  fu  notata  o  si  mantenne  assai 
lieve  nell'Agro  vercellese,  mortarese,  milanese,  mantovano,  mentre  in- 
vece nel  territorio  di  Argenta  (Ferrara)  e  più  anche  nell'Agro  romano 
e  nel  Lazio,  e  in  qualche  punto  del  Mezzogiorno  (Tuturano,  Atella), 
si  deve,  come  vedremo,  in  gran  parte  all'assidua  ed  energica  camp€kgna 
antimalarica  se  l'epidemia,  ad  onta  della  sua  naturale  gravezza,  fu 
tuttavia  contenuta  entro  i  limiti  delle  annate  più  benigne. 

Mentre  poi  i  focolai  Valtellinesi,  che  sono  in  via  di  estinguersi, 
diedero  vari  casi  di  febbri,  invece  nel  Bresciano,  ove  pure  negli  ultimi 
30  anni  la  malaria  è  venuta  man  mano  attenuandosi,  rimase  mltissima 
anche  nell'anno  scorso.  Cosicché,  per  fortuna,  le  recrudescenze  epide- 
miche più  non  ai  avvertono  o  sono  minime  dove  VaUenuazione  epidemica 
procede  da  tempo  spontaneamente,  o  dove  fu  negli  ultimi  anni  provocata 
dalla  assidua  nostra  azione  profilattica, 

E'  qui  importante  discutere  brevemente  qual'è  il  più  perfetto  indice 
misuratore  della  irUensità  epidemica. 

Seguendo  il  Koch,  prima  i  dottori  Christophers  e  Stevens,  poi  i 
fratelli  Sergent,  hanno  scelto  come  indice  epidemico  la  percentuale  dei 
bambini  infetti. 

Senza  dubbio,  ovunque  la  malaria  non  è  molto  grave,  la  percen- 
tuale degli  infetti  è  manifestamente  più  alta  nei  bambini  sotto  i  5  anni, 
decresce  alquanto  nei  ragazzi  sotto  i  15  anni,  decresce  di  più  e  arriva 
al  minimo  negli  adulti. 

Valga  come  esempio  che  a  Vigasio  (dott.  Folettini)  nel  1903,  sopra 
una  popolazione  totale  di  2768  persone,  la  percentuale  di  tutti  i  febbrici- 
tanti fu  del  29.  42,  mentre  nei  bambini  sotto  1  5  anni  si  ebbe  il  64.47, 
nei  ragazzi  sotto  i  15  anni  il  32.  18,  e  negli  adulti  il  20.  79;  e  rispetti- 
vamente dei  soli  primitivi  nel  1904  la  percentuale  fu  di  6.  24,  13.  97, 
5.  80,    4.  81. 

Ma  dove  la  malaria  è  più  grave,  tutte  le  età,  e  quindi  la  popola- 
zione  intera,  ne  rimangono  infette,  perfino  nel   rapporto  del  70-80-90  e 


(1)  Comunicazione  oraje  del  dott.  Schoo. 

(2)  Comunicazione  orale  del  prof.  Gasperini. 
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più  ancora  per  cento;  cosicché  il  20-30%  di  popolazione  con  le  febbri 
è  già  un  segno  di  annata  mite.  E  l'indice  epidemico  allora,  quando 
tutta  la  popolazione  ce  lo  mostra  chiaramente,  non  occorre  andare  a 
cercarlo  nella  sola  prima  età. 

Anche  una  parte  della  popolazione  adulta,  per  esempio  quella  mi- 
litare,  può  darci  un  prezioso  indice  misuratore  di  epidemia. 

Cosi  nell'anno  precedente,  nei  vari  corpi  d'annata  si  vide  dall'Italia 
superiore  in  giù  crescere  in  proporzione  ascendente  il  numero  dei  mala* 
rici,  e  arrivare  al  massimo  nei  territori  del  VII  (Foggia)»  IX  (Roma  e 
Sardegna)  e  XII  (Sicilia)  corpo  d'armata,  confermandosi  cosi  quanto  era 
già  indicato  dalia  m<MrboBÌtà  malarica  nella  popolazione  civile. 

E,  poi,  altri  indici  epidemici  di  grande  valore,  e  perciò  da  non 
trascurar  mai,  sono: 

1^  La  perniciosità,  rispettivamente  il  numero  dei  casi  di  perni- 
ciosa, che,  variando  secondo  gli.  anni,  ci  indicano  con  molta  esattezza, 
le  variazioni  della  intensità  epidemica; 

2^  La  recidività,  essendo  che  le  recidive  si  dimostrano  più  o  meno 
ostinate  secondo  i  luoghi  e  gli  anni  di  epidemia; 

3^  La  proporzione  tra  le  febbri  gravi,  o  estivo-autunnali,  e  le 
febbri  miti  come  terzana  Uè  ve  (v.  tabella  1). 

Fin  dal  1901  ho  dimostrato,  e  ho  sempre  ^i  confermato  che  le  febbri 
estivo-autunnali  danno  l'impronta  loro  caratteristica  cosi  agli  anni,  come 
ai  luoghi,  di  malaria  più  grave,  mentre  la  terzana  lieve  dà  la  sua  impronta 
benigna  agli  anni  e  ai  luoghi  di  malaria  mite. 

Perciò  non  uno,  ma  parecchi  sono  gli  indici  epidemici  dei  qmli 
si  deve  seguire  il  movimento,  se  si  vogliono  esattamente  conoscere  le  an- 
nuali variazioni  delVepidemia  di  malaria. 


2.  —  Distribuzione  nr^ografica  dei  parasiti  malariof. 

Nell'anno  passato  l'esame  del  sangue  a  scopo  diagnostico  mise  in 
evidenza  il  seguente  e  rispettivo  numero  dei  casi  di  febbre: 
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Tabblla  I. 


Località 


Estiva 

Terzana 

Quartana 

autunnale 

lieve 

Proponsione 

della 

terzana  grave 

e  lieve 


Littorale  Adriatico  austriaco 


Provincia  di 
Vercellese 
Lomellina 
Veronese . 
Mantova  . 
Agro  Romano 
Foggiano .    . 


Alessandria 


5.35 

79.00 

25.66 

119.00 

2.13 

2.25 

0.32 

0  30 


Sicché  nell'Italia  superiore  si  mantenne  sempre  alto  il  predominio 
della  forma  terzanaria  mite  su  quella  grave;  nel  Veronese  e  a  Mantova, 
coll'attenuarsi  dell'epidemia,  la  forma  grave  ha  ceduto  il  sopravvento 
alla  mite,  mentre  invece  dal  Lazio  al  Mezzogiorno  è  sempre  la  forma 
grave  che  di  molto  predomina  su  quella  mite. 

La  quartana  ha  conservato  la  sua  già  nota  distribuzione  irr^olare. 


3.  —  RecidlTltà  delle  febbri  da  malaria. 

Sempre  allo  scopo  di  conoscere  un  mezzo  diagnostico  della  malaria 
latente,  il  Casagrandi  ha  studiato  i  procesai  di  isohsi  e  autolisi  nell'in- 
fezione malarica  degli  animali  (bovini,  uccelli)  e  dell'uomo. 

Si  è  cosi  confermata  la  diffUoUà  di  mettere  in  evidenza  nei  aieri  dei 
malarici  le  proprietà  atUoliche  ed  isoliticJie;  e  ciò  forse  perchè  si  pro- 
duce una  scarsa  quantità  di  sensibilizzatrìce  durante  l'infezione  mala- 
rica, e  per  quanta  se  ne  produce  viene  tutta  utilizzata  in  vivo. 

L'estratto  di  ghiandole  salivari  di  culex  e  anopheles  è  dotato,  non 
però  costantemente,  di  potere  emolitico. 

Ricerche  eseguite  n^li  animali   harmo   messo   in   evidenza   nuovi 
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fatti  di  autolisi  ed  isolisi,  che  forse   gioveranno  a  chiarire   gli  stessi  o 
analoghi  fenomeni  anche  nell'uomo. 

Perciò  bisogna  battere  ancora  questa  via  sperimentale  prima  che 
la  patologia  e  la  diagnostica  dell'infezione  malarica  ne  possano  trarre 
nuove  conoscenze  e  nuovi  metodi,  utilizzabili  nella  pratica. 


Quali  sono  le  forme  parasitarie  destinate  a  mantenere  h  recidive?  Quale 
è  il  loro  ciclo  di  sviluppo? 

E'  noto  che  Grassi  suppose  e  Schaudinn  credette  aver  dimostrato 
in  un  caso  di  terzana  lieve  la  partenogenesi  dei  gameti  (1). 

Le  ricerche  di  Carducci  non  sono  però  finora  riuscite  a  confermare 
nel  sangue  circolante  della  terzana  lieve  l'osservazione  di  Schaudinn,  ne 
a  trovare  nella  terzana  grave  qualcosa  di  simile  per  le  semilune  (gameti 
estivautunnali),  e  nenuneno  a  trovare  negli  organi  intemi  (milza,  fegat<>, 
midollo  delle  ossa)  forme  speciali  parasitarie  che  possano  credersi  quelle 
che  presiedono  allo  sviluppo   delle  febbri  recidive. 


A  suBr  volta  il  dott.  Carducci,  cercando  indagare  le  leggi  della 
recidività^  ha  potuto  stabihre  per  la  febbre  estivautunnale  che: 

La  recidiva  a  breve  scadenza  succede  con  massima  frequenza  al  7"^ 
giorno  di  apiressia  completa,  in  un  numero  scarso  di  casi  al  6^  ed 
all'8°  giorno,  in  uno  scarsissimo  al  9°  giorno; 

Le  recidive  successive  se  composte  di  un  solo  accesso  febbrile  suc- 
cedono nei  multipli  dei  numeri  indicanti  a  giorni  il  primo  periodo  di 
latenza,  p.  es.  7  X  2,  7  X  3,  ecc.  Se  invece  son  composte  di  più  accessi 
succedono  sempre  dopo  un  periodo  di  latenza  uguale  al  primo; 

Alcune  volte,  ma  molto  raramente,  la   recidiva  salta  un  perìodo  ; 

Quasi  tutte  le  recidive  sono  precedute  da  una  piccola  elevazione 
febbrile  37".  2  o  37°.  3,  che  alcune  volte  sembra  mancare,  perchè  di 
breve  durata  e  perciò  interposta  fra  due  prese  di  temperatura; 

Le  recidive  alcune  volte  sono  costituite  da  febbri  molto  elevate, 
altre  volte  da  sole  elevazioni  di  37°.  8,  38",  però  hanno  la  caratteri- 
stica d'anemizzare  profondamente  il  malato,  ed  in  alcuni  casi  è  netta 
la  sproporzione  tra  il  grado  di  anemia  che  si  svolge  sotto  i  nostri 
occhi  e  le  lievi  ipertermie. 


(1)  Secondo  Casagrandi  e  Barbagallo  anche  i  gameti  degli  alterìdi  si 
moltiplicherebbero  per  partenogenesi,  e  per  inoculazione  sperimentale 
riprodurrebbero  la  rispettiva  infezione  eziandio  in  altri  uccelh,  oltre  che 
in^quelli  dai  quali  provengono. 
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Nella  quartana  e  nella  terzana  primaverile  le  leggi  che  governano 
le  recidive  sono  le  medesime  che  nella  estiva,  con  le  seguenti  due  dif- 
ferenze, e  cioè  :  che  la  recidiva  salta  molto  spesso  un  periodo  e  qualche 
volta  anche  due,  e  che  il  grado  di  anemia  da  essa  prodotto  è  meno 
grave  che  nella  estiva. 

Ora  se  paragoniamo  questi  risultati  con  quelU  del  Caccini  (1),  ve- 
diamo che  in  molti  punti  coincidono,  e  le  piccole  differenze  sono  dovute 
al  fatto  che,  nei  malati  del  Carducci  la  temperatura  fu  presa  più  spesso, 
e  quindi  fu  più  difficile  che  sfuggisse  qualche  recidiva  abortiva. 

Fu  posto  anche  da  vari  nostri  soci  sempre  più  in  evidenza  che 
la  recidività  varia  secondo  Vetà  degli  infetti,  secando  la  specie  dei  para- 
siti  malarici  e  secondo  la  cura  specifica. 

In  quanto  ali*  età,  ognuno  ben  conosce  con  quanta  ostinazione  le 
febbri  recidivano  nei  bambini. 

Difatti  nel  Veronese  il  coefficiente  di  recidività  fu: 

negli  adulti 4.12—16.95% 

nei  ragazzi 11.14  —  23  » 

nei  bambini  (sotto  5  anni)  .     .     47         —  48.18    » 

In  quanto  alla  specie  parasitaria,  la  più  ostinata  a  recidivare  simibra 
«ia  la  terzana  lieve,  cioè  quella  forma  febbrile  che  essendo  la  più  mite 
può  passare  anche  inosservata  dal  medico. 

£*  questa  una  ragione  della  più  tenace  persistenza  della  terzana  lieve 
nei  luoghi  dove  la  malaria  si  va  spontaneamente  attenuando  o  è  già  net* 
temente  attenuata  come  da  noi  nell*  Italia  superiore  e  in  parte  della 
media  ?  ^ 

In  quanto  alla  cura  specifica  fu  osservato  pure  nel  Veronese  che 
dal  1903  al  1904,  recidivarono  ad  onta  della  cura  29  %  adulti,  40  %  ra- 
gazzi, 61  %  bambini. 

La  più  alta  recidività  che  si  manifesta  negli  anni  più  teneri,  può  aver 
la  sua  origine,  più  che  in  una  maggiore  predisposizione  organica,  nelle 
difficoltà  che  incontra  il  rimedio  per  quanto  specifico,  per  altrettanto  di 
sapore  sgradevole,  e  quindi  assai  difficile  a  somministrare  ai  bambini. 

Coi  criteri  già  da  me  formulati  (2)  per  quanto  è  possibile  diffe- 
renziando le  infezioni  nuove  da  quelle  preesistenti,  fu  ben  assodato  che 
in  ogni  nuova  epidemia  si  ha  delle  febbri  recidive  un  notevole  predo- 
minio  sulle  primitive,  cioè  ogni  anno  i  nuovi  colpiti  dalle  febbri  sono 
in  numero  sempre  minore  di  quelli  che  antecedentemente  già  n'erano 
infetti. 


(1)  V.  Atti  della  Soc.  per  gli  studi  della  Malaria,  voi.  V,  1904. 

(2)  V.  Atti  e.  8.,  voL  IV,  1903. 

37.A 


Coaì  la  fig.  1  ci  moetra  il  grande  predomiaìo   delle   recidive  snUe 
primitive  anche  lungo  le  ferrovie  adriaticbe  meridionali. 


Fio.  1.  —  Andamento  delh  febbri  recidive  e  primitive  nei  vari  men  deWanno 
lungo  le  Ferrovie  merid-ionali  nel  1904. 
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Similmente  in  Lontellina  le  recidive  con  le  primitive  furono  nel  ri- 
porto di  4  :  1  per  gli  adulti,  2 :  1  pei  ragazzi  e  bambini. 

Nel  Grossetano  (1)  furono  complessi vainente  in  rapporto  di  2.2:  I, 
e  circa  altrettanto  neir.4gro  Romano. 

A  queeto  modo  si  assicura  ad  esuberanza  il  perpetuarai  della 
epidemia. 


4.  —  Decorso  annaale  delle  febbri  malariche  recIdiT». 

La  figura  antecedente  dimostra  che  le  recidive  ebbero  nel  1904 
una  recrudescenza  preepidemica  precoce  ;  l'acme  epidemico  presto  lo 
raggiunsero  in  lugho  ed  agosto,  e  poi  subirono  una  brusca  e  rapida 
diminuzione  dal  settembre  in  poi. 


(1)  M.  LuzzATTO.  Policlinico,  Sezione  pratica.  Anno  XIT,  fase  9. 


Pia  che  allro,  ia  ■prteocx.  recmdesceivia  preepìdemica  delle  recidive 
cosi  nel  Mezzogiorno,  come  nell'Agro  Romano  (vedi  fig.  2)  fece  nel  1904 
cambiare  il  tipo  epidemico  Sud-Italia,  come  si  ebbe  sempre  negli  anni 
1892-1903  cioè  col  minimo  di  tutte  le  febbri  alla  fine  della  primavera  (1), 
nel  tipo  Nord-Italia,  col  minimo  cioè  di  tutte  le  febbri  nella  fine  del- 


Pio.  i.  —  Andamento  dei  casi  di  malaria  negli  Ospedali  di  Boma 
negli  anni  1892-1903  e  nell'anno  19f>4. 
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5.  —  Inlilo  e  dante  delle  febbri  malariche  prlnltlre. 

Le  infezioni  primitive  nel  Veronese,  con  una  stagione  estiva  inso- 
litAmente  precoce  si  credeva  che  anticipassero  ;  invece  con  un'  inda- 
gine epassionata  il  Polettini  potè  accertare  che  non  cominciarono  prima 
degli  altri  anni,  anzi  qualche  settimana  dopo. 

Furono  dìfatti  infezioni  certamente  primitive  : 


(1)  V.  Celli.  L'  epidemiologia  della   miUtria  secondo   ìc  recttitì    vedute, 
biologieks.  Atti  della  Soc.  per  gli  studi  della  Malaria,  voi.  II,  1901. 
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Tabella  II. 
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Anche  nell'  Istria  la  vera  epidemia  di  malaria  con  le  prime  infe- 
zioni primitive  si  manifestò  nell'agosto. 

Uanno  epidemico  quindi  anticipò  specialmente  per  causa  della  più 
precoce  recrudescenza  delle  recidive. 

Le  infezioni  primitive  raggiunsero  Facme  in  luglio-agosto  e  dalla 
fine  di  questo  mese  alla  metà  del  settembre  si  abbassarono  brusca- 
mente. 

Cosicché  la  curva  epidemica  toccò  presto  il  suo  apice,  e  diminuì 
e  si  arrestò  prima  degli  anni  precedenti  (vedi  &;.  1  e  2). 


6. —  Tita  delle  zauzare  in  rapporto  con  l'epidemia  di  malaria. 


Venne  sempre  più  confermato  che  col  numero  delle  zanzare  anofele 
non  è  direttamente  in  rapporto  il  numero  dei  casi  di  febbre. 

Ad  es.  nelle  risaie  del  Vercellese  con  Testate  precoce,  lunga  e  caldi- 
dissima,  il  numero  delle  anofele  fu  sterminato,  e  con  tutto  ciò  Tannata 
epidemica  fu  piuttosto  mite. 

Analogamente  nei  focolari  della  Valtellina  e  del  Comasca  all'abbon- 
danza oltre  ogni  dire  di  anofele  corrispose  appena  una  lieve  recrudescenza 
dei  casi  di  malaria. 

Ad  onta  però  della  precocità  del  caldo,  cosi  nell'Istria  e  nell'Italia 
superiore  come  nella  più  torrida  parte  della  Sicilia  (Piana  di  Catania), 
il  massimo  delle  zanzare  aeree  si  ebbe  nei  mesi  di  luglio  e  agosto,  e, 
con  le  abbondanti  e  precoci  pioggie  scemarono  presto  nei  mesi  di  set- 
tembre e  ottobre,  e  cessarono  nel  novembre  ;  il  qùal  fatto  coincide  con 
la  più  rapida  scomparsa  dell'epidemia  nell'anno  scorso. 

Fu  pure  confermato  che  predominando  lo  àcirocco  sono  più  nojose 
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e  pungenti;  il  che  verrebbe  in  parte  a  spiegare  l'antica  nozione  epide- 
miologica per  cui  tanto  si  temeva  lo  spirare  di  questo  vento  nella  sta- 
gion  delle  febbri. 


7. —  Rapporto  tra  le  Infesionf  degli  anofeli  e  l'epidemia  di  malaria. 

Le  osservazioni  su  questo  campo  furono  assai  scarse  nel  1904.  In 
piana  di  Catania  le  prime  zanzare  infette  si  osservarono  il  2  giugno. 

In  Algeria  il  maggior  numero  proporzionale  di  infette  si  riscontrò 
come  da  noi  (Martirano,  Labranca)  in  autunno. 

Anche  dopo  le  ultime  ricerche  di  Wessel  (l)  rimane  asscd  problema- 
tico se  qualche  mammifero  selvaggio  in  luoghi  inospitali  per  Fuomo  possa 
albergare  emosporidi  trasmissibili  per  qualche  insetto  succhiatore  ovvero 
se  possa  1* infezione  trasmettersi  e  mantenersi  da  zanzara  a  zanzara,  man- 
tenendosi cosi  l'infezione  dove  manca  Tuomo. 

Secondo  le  osservazioni  di  Jancsò  (2)  gli  emosporidi  della  terzana  lieve 
e  della  terzana  grave  si  comporterebbero  verso  la  temperatura  ambiente 
in  modo,  press*  a  poco,  uguale.  Quindi  la  precocità  della  prima  epidemia 
nelle  regioni  più  nordiche,  nonché  la  diversa  distribuzione  geografica  delle 
due  specie  parasi tarie  non  dipenderebbero,  sic  et  simpliciter,  dalla  tempe- 
ratura atmosferica. 


8. —  Agricoltura  e  malaria. 

Il  dottor  Polettini  nel  Veronese  ha  investigato  con  grande  scrupolo- 
sità i  rapporti  fra  Vepidemia  di  malaria  e  i  lavori  campestri,  dalla  pri- 
mavera alVinvemo,  Ed  ha  osservato  come  per  ognuna  delle  varie  ope- 
razioni agrìcole  si  ha  un  aumento  della  recidività,  che  si  ebbe  però 
contem{>oraneamente  anche  in  tutti  gli  altri  malarici  non  lavoratori  né 
addetti  a  lavori  faticosi. 

Altrettanto  dicasi  delle  infezioni  primitive  :  cosicché  oltre  alle  vi- 
cende del  lavoro  agricolo,  anche  altre  cause,  specie  le  climatologiche, 
regolano  l'andamento  epidemico  della  malaria. 

I  dottori  Polettini  e  Pezza  concordano  poi  nel  constatare  che  la 
massima  morbosità  per  malaria  si  ha  negli  addetti  al  governo  delle 
stalle  e  all'aratura  dei  campi,  forse  perchè  più  esposti  ai   lavori   not- 


(1)  Annales  de  Tlnstitut  Pasteur,    1905. 

(2)  Centralb.  f.  Takt.  Voi.  XXXVIII  (Lavori  originali),  1906. 
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turni,  e,  durante  questi,  alle  punture  delle  anofele,  essendo  notorio 
che  le  stalle  sono  il  massimo  serbatoio  delle  zanzare  (1). 

Venne  altresì  ristudiata  la  questione,  sempre  viva,  dei  rapporti  fra 
risaie  e  malaria. 

Si  è  constatato  che  anche  nelle  provincie  di  Alessandria  e  dì 
Brescia  un  trentennio  fa,  quando  si  era  per  la  prima  volta  introdotta 
la  coltivazione  a  riso,  la  malaria  fu  grave;  ma  oggi  anche  nei  Comuni 
tuttora  risicoli  si  manifesta  con  febbri  assai  lievi  e  presto  vinte  dal 
chinino. 

La  permanenza  quindi  della  risaia  non  ha  impedito  la  fortunata  e 
progressiva  attenvazione  spontanea  delPepidemia,  come  è  avvenuto  nel 
Vercellese,  nella  Lomellina,  in  Toscana. 

Con  un'inchiesta  promossa  dall'Ufficio  del  lavoro  (2),  per  mezzo  dei 
medici  condotti,  sui  reduci  dalla  monda  del  riso  ai  loro  paesi  salubri, 
si  è  rilevato  che  per  80  Comuni  si  ebbero  soli  574  casi  di  malaria,  e 
di  questi,  161  si  svilupparono  durante  la  monda,  413  dopo  il  ritomo  dei 
mondariso.  Si  noti  poi  che  il  numero  dei  casi  assolutamente  nuovi  ai  ri- 
dusse a  407,  mentre  i  risaiuoli  per  soli  52  degli  80  Comuni  erano  61^. 

U  che  viene  a  confermare  che  in  moltissime  delle  nostre  risaie  la 
malaria  è  divenuta  mite,  e,  in  ogni  caso,  il  perìodo  deUa  monda  anche 
se,  come  Tanno  scorso,  fu  precocemente  calda  la  primavera,  non  è  an- 
cora il  più  propizio  per  la  propagazione  delle  febbri. 

Nessun  passo  innanzi  ha  fatto  la  questione  dei  rapporti,  pur  così 
intimi,  fra  colture  di  barbaòietole  e  malaria, 

9.  —  Altre  cause  predisponenti  o  non  all'epidemia  di  malaria. 

I  rapporti  fra  climatologia  e  malaria  restano  sempre  oscuri,  e  tali 
rimarranno  fino  a  che  i  fenomeni  meteorologici  per  una  serie  di  anni 
non  possano  esser  messi,  e  isolatamente  e  complessivamente,  a  con- 
fronto delle  infezioni  sicuramente  primitive  e  di  quelle  sicuramente 
recidive. 

A  Vigasio,  per  esempio,  tra  recrudescenze  epidemiche  e  variazioni 
atmosferiche,  giorni  piovosi  e  bui^rascosi,  non  fu  osservato  quello  stretto 
legame  che  qualche  anno  fa  sembrò  evidente. 

Come  fu  più  volte  antecedentemente  ricordato,  fu  Tanno  scorso  pre- 
coce Testate. 


(1)  In  questo  senso  le  stalle  possono  fino  a  un  certo  punto  difendere 
le  abitazioni  soprastanti  dalle  invasioni  delle  zanzare. 

(2)  BuUettino  dell'Ufficio  del  lavoro,  voi.  Ili,  n.  1,  gennaio  1905. 
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Ad  esempio,  qui  a  Roma  si  ebbe  : 

Aprile  1^  decade  temperatura  massima  16^.70  C. 
Td.     2»        >  ♦  »  22°. 35    > 

Id.     3*         ♦  »  »  19<>.66    » 

Maggio  1»        »  %  »  200.84    » 

Id.      2»         ♦  »  ^  24^.16    » 

Id.      3»         ♦  ♦  »  27°. 05    » 

E  poi,  secondo  Millosevich  (1),  l'eccesso  di  temperatura  diurna  sui  va- 
lori normali  diurni  per  le  decadi  di  giugno  e  luglio  e  per  la  prima  quin- 
dicina d'agosto  fu  il  seguente  : 

Giugno  I*  decade  -1-2.1  C. 

Id.  2*  ♦  +  1.0  » 

Id.  3*  ♦  4-  1.4  » 

Luglio  1*  »  +  0.8  % 

Id.  2*  »  -f  1.9  > 

Id.  3*  »  ^.  1.6  » 

1^  quindicina  d'agosto  +1.8  * 

Dai  quali  numeri  si  impara  che  considerato  il  perìodo  dal  1°  giugno 
al  15  agosto»  cioè  di  76  giorni,  la  prima  decade  di  giugno  fu  eccessiva- 
mente calda,  e  lo  furono  in  diversa  misura  tutti  gli  altri  periodi.  I^a 
giornata  più  calda  fu  il  14  agosto  con  una  differenza  in  eccesso  sul  valore 
normale  di  ben  3°. 7  e  in  ritardo  di  ben  22  giorni  sopra  la  giornata  più 
calda  normale  a  Roma,   che  è  il  22  luglio. 

Il  massimo  assoluto  di  giugno  fu  31°6  il  29  ;  queUo  di  luglio  fu 
340.5  il  19  e  nella  prima  quindicina  d'agosto  ebbesi  pur  34^.5  il  13.  Dalle 
poche  cifre  soprascrìtte  si  trae  la  conclusione  che,  per  la  lunghezza  e 
per  l'eccesso  persistente  della  temperatura  diurna  sopra  il  corrispondente 
valore  normale,  l'estate  del  1904  va  classificata  fra  le  più  calde,  anche  se  i 
nmagìmì  assoluti  non  raggiunsero  valori  estremi  o  li  raggiunsero  in  ritardo. 

Con  la  precocità  e  lunga  durata  del  caldo  anticiparono  i  raccolti 
e  le  relative  lavorazioni  campestri. 

E  tuttavia,  come  fu  detto  più  aopra,  non  anticipò,  dove  fu  potuto 
osservarla  scrupolosamente,  Tepidemìa  propriamente  detta,  cioè  delle 
nuove  infezioni  primitive. 

Anticipò  invece  la  recrudescenza  preepidemica  e  intraepidemica 
delle  recidive,  e  ciò  forse  in  ragione  dell'anticipo  dei  lavori  campestri 
e  dei  relativi  disagi,  predisponenti  alle  recidive  stesse. 

Come  al  solito  fu  netta  la  correlazione  fra  la  fine  delVepidemia  e  Vaìh 
basaamenio  della  temperatura  e  le  contemporanee  pioggie  precoci  per  tutta 
l'Italia  anche  più  meridionale  (Calabria,  Isole). 


(1)  Tribuna,  16  agosto  1904. 


-  664  — 

À  lor  volta  le  condizioni  economiche  mostrarono  sempre  una  prepoa- 
derante  influenza,  tantoché  eziandio  in  alcimi  comuni  del  Mezzogiomo 
la  minor  diffusione  e  gravezza  ch'ebbe  la  malaria  nell'anno  scorso  fu, 
con  molto  fondamento  di  verità,  attribuita  all'accresciuto  benessere  con- 
secutivo all'emigrazione  e  al  denaro  rimandato  in  patria  dagli  em'grantL 

Similmente  fu  analizzato  a  Vigasio  il  benefizio  economico  che  dalle 
varie  colture  deriva  alla  mano  d^opera.  Questa  riceve: 

Per  le  risaie L.  174  per  ettaro 

Id.  la  barbabietola »     65         id. 

Id.  i  fieni »     54        id. 

Id.  il  frumento »     50        id. 

Id.  il  sorgo »     45         id. 

Sicché  la  coltura  del  riso  porta  con  sé  il  maggior  profitto  aUa 
popolazione  rurale  avventizia,  onde  è  anche  possibile  un  miglior  nu- 
trimento, un  miglior  vestiario  e  un  maggior  consumo  di  chinino.  Queste 
condizioni  insieme  ad  altri  fattori  epidemiologici  ignoti,  e  ad  un  certo 
grado  di  immunità  acquisita  per  malaria  sofferta,  devono  potentemente 
aver  contribuito  ad  attenuare  l'epidemia  dove,  anche  permanendovi 
la  risaia,  l'agricoltura  è  più  rimunerativa,  e  dove,  in  genere,  al  lati- 
fondo succede  la  coltura  intensiva. 


PARTE  II. 

Profilassi  della  malaria. 

Anche  nel  1904  fummo  occupati  a  mettere  in  prova  e  studiare 
isolatamente  e  comparativamente  la  cura  radicale  delle  febbri  recidive; 
la  cura  preepidemica  dei  malarici  residuali  delle  anteriori  epidemie  ;  la 
profilassi  medicamentosa,  meccanica  e  mista;  la  distruzione  delle  zan- 
zare; le  bonifiche  idrauUche  e  agrarie. 

Riferirò  prima  i  risultati  ottenuti,  e  poi  ne  ricaverò  dei  corollari 
intomo  alla  nostra  legislazione  antimalarica,  all'ordinamento  del  relativo 
servizio  sanitario,  e  ai  vantaggi  economici  d'una  ben  organizzata  lotta 
contro  questa  epidemia 

A.  —  Chinino  di  Stato. 

Fu  accolto  come  una  vera  benedizione  dalla  nostra  gente  rurale, 
perchè  in  ispecie  nella  sua  forma  di  confetti  soddisfarà  tutti  questi 
postulati  : 


-  505  — 

Qualità  ottima;  purezza  garantita;  dosaggio  preciso;  conservazione 
eccellente;  forma  e  somministrazione  aggradevole  e  facile;  asaimilabilità 
perfetta;  prezzo  minimo  pel  pubblico  e  pronto  acquisto  in  ogni  angolo 
ove  sia  una  rivendita  di  sali  e  tabacchi;  prezzo  di  favore  per  chi  vuole 
o  deve  distribuirlo  gratuitamente  ai  lavoratori  in  zona  di  malaria; 
grande  efficacia  curativa  e  preventiva  contro  le  febbri. 

Per  tanti  pregi  indiscutibili  e  riconosciuti  ormai  da  tutti,  eccetto 
che  dagli  interessati  industriali,  il  grande  rimedio  di  Stato,  ovunque 
arriva,  diminuisce  subito  e  poco  a  poco  finisce  per  vincere  quell'avver- 
sione al  chinino  ch'era  antica  in  molte  delle  nostre  popolazioni  di 
campagna. 

n  chinino  di  Stato,  com'è  noto,  si  prepara  dalla  farmacia  militare 
centrale,  ed  è  messo  in  vendita  nelle  farmacie  e  negli  spsLcci  di  sale  e 
tabacco  dal  Ministero  delle  Finanze  (Direzione  generale  delle  privative) 
sotto  queste  forme: 

a)  tavolette  di  bisolfato  di  chinino  da  20  centigrammi  l'una,  e  ogni 
10  chiose  in  tubetti; 

6)  confetti  di  bisolfato  e  idroclorato  di  chinino  da  20  centigrammi 
l'uno,  e  chiusi  o  in  tubetti,  come  sopra,  per  la  vendita  al  pubblico,  ovvero 
in  scatole  per  le  amministrazioni  pubbliche  e  privata; 

e)  fiale  sterilizzate  di  idroclorato  con  etiluretano  (formola  del  Qa- 
glio)  e  di  bicloruro  di  chinino. 

Dei  preparati  per  Viniezione  ipodermica  di  chinino  si  è  con  nuove 
ricerche  interessato  il  prof.  Caglio  studiando  la  soluzione  di  bicloridrato 
comparativamente  con  la  sua  feUce  e  ben  nota. formola  di  idroclorato 
con  etiluretano  (I). 

Una  serie  di  lavori,  comparsi  in  questi  ultimi  tempi  metteva  in  dubbio 
che  i  sali  di  chinino,  iniettati  sotto  cute,  si  assorbii^sero  più  rapidamente 
che  per  la  via  intestinale,  anzi  tendeva  a  dimostrare  che  la  chinina  pre- 
cipitasse nel  punto  di  iniezione  e  compcvisse  quindi  più  lentamente  nelle 
urine. 

Questi  inconvenienti  sono  reali  ;  ma  si  devono  ali*  uso  del  bicloridrato 
che,  oltre  a  ciò,  essendo  molto  acido  caustica  i  tessuti,  e  perfino  può  necro- 
tizasarli,  onde  ingorghi,  Infiltrazioni,  indurimenti  e  financo  escare,  assai  mo- 
leste, dolorose  e  talora  lente  a  guarire. 

Invece  il  cloridrato  di  chinina  con  elilureiano,  olire  essere  solubilissimo 
ha  reazione  lievemente  alcalina,  non  caustica  i  tessuti  dai  quali  anzi  è  tolte- 


(1)  La  formola  del  Caglio  viene,  per  merito  del  Baroni  della  farmacia  cen- 
trale militare  di  Torino,  preparata  in  modo  che  non  viene  ad  alterarsi  a 
nessuna  temperatura  intermedia  fra  la  sterilizzazione  a  lì2P  C.  nelPauto- 
clave  e  lo  zero  a  cui  può  eventualmente  arrivare  conservandola  di  in- 
verno. 
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rato  meglio  di  ogni  altra  preparazione;  non  è  perciò  dolorifico:  inoltre  è  diffu- 
sibile ^  non  precipitabile  dagli  alcali  organici, 

E*  notevole  la  rapidità  con  la  quale  si  compie  l'asaorbimento  del 
cloridrato  di  chinina  con  etiluretano,  a  differenza  di  ciò  che  avviene  pel 
bicloridrato. 

Purtroppo  ancora  dai  medici  specialmente  nell'Italia  meridionale 
si  abusa  delle  iniezioni  ipodermiche  di  chinino  bicloridrato. 

E'  quindi  a  far  voti  che  il  diffondersi  dell'  uso  preventivo  e  cura- 
tivo dei  confetti  di  chinino  di  Stato  riduca  il  bisogno  delle  iniezioni,  e 
quando  queste  occorrano,  sia  perchè  in  realtà  l'assorbimento  intestinale 
è  mal  sicuro,  sia  perchè  necessita  una  pronta  energia  terapeutica,  «i 
scelga  la  forinola  del  Gaglio  che  a  quest'ultima  condizione  risponde 
meglio  di  ogni  altra  finora  adoperata. 

La  ricerca  di  un  chinino  non  amaro,  ad  vso  spedalmenie  dei  bam- 
bini, condusse  già  alla  fabbricazione  dei  confetti  di  chinino  di  Stato, 
oramai  diffusi  in  tutta  Italia. 

Pei  bambini  però  sotto  i  3  anni  e  talora  anche  più  in  su,  come 
anche  per  qualche  adulto,  la  deglutizione  dei  confetti  non  è  facile  e  certe 
volte  non  è  possibile. 

I  nostri  chimici-farmacisti  Martinotti  e  Castellini,  cosi  intelligenti  e 
attivi  preparatori  del  chinino  di  Stato,  da  vari  anni  si  occupano  con 
grande  amore  e  zelo  della  soluziono  di  questo  problema  assai  interessante 
per  la  profilassi  e  la  cura  della  malaria. 

Essi  prepararono  parecchi  sali  di  chinino  fra  i  meno  solubili,  e  li  espe- 
rimentarono prima  coirassaggio  diretto,  poi  accoppiandoli  ed  cioccolatto 
solo  o  sovraddolcito  colla  saccarina,  o  col  cristallosio,  o  con  lo  zucchero. 

Di  tutti  i  saU  meno  amari  fu  scelto  il  tannato,  del  quale  si  per- 
fezionò la  preparazione  per  averne  un  sale  di  composizione  costante 
affatto  insolubile  in  acqua  e  perciò  senza  sapore.  Con  questo  sale  si 
apprestarono  cioccolattini  (1)  del  peso  di  gr.  6  circa,  che  contengono 
1  gr.  di  tannato  (pari  a  gr.  0.  32  di  chinina  anidra,  corrispondente  a 
poco  meno  di  mezzo  gr.  di  solfato  di  chinina),  e  sono  opportunamente 
divisi   in   2   metà,  per   poterne   frazionare   la    dose.    Sono  facilmente 


(1)  Si  sarebbero  venduti  al  pubblico  a  soli  10  centesimi  il  grammo  di 
chinino  che  contengono,  e  a  8  centesimi  per  le  pubbliche  Amministrazioni. 
Il  cioccolatto,  materia  così  nutriente,  verrebbe  ad  essere  gratuito  in  rapporto 
al  prezzo  a  cui  si  vende  il  chinino  di  Stato  in  tabloidi  o  in  confetti. 
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mangiati  dai  bambini  che  non  sempre  si  accorgono  di  un  sapore  leg- 
germente e  non  sgradevolmente  amarognolo  che  resta  iiì  fundo  di 
questi  falsi  dolci. 

Bisognava  però  controllarne  Tassorbimento  e  Fazione  profilattica  e 
terapeutica. 

Quanto  AWasaorbimenlo,  per  quanto  fosse  già  noto  che  il  tannato 
si  assorbe»  pure  il  dott.  E.  Modigliani,  sotto  la  direzione  del  professor 
GagliOj  ha  voluto  esperimentarlo  su  di  se  stesso  e  su  2  bambini  di 
3  14*^  anni. 

Si  potè  cosi  confermare  che  il  tannato  di  chinina  8%  assorhey  ma 
lentamente  e  non  completamente,  nel  senso  che  un  quinto  circa  ne 
passa  inassorbito  per  le  feci.  Perciò  bisogna  somministrarlo  in  mag- 
gior dose  che  gli  altri  sali,  quando  si  domanda  un'azione  pronta;  e 
invece  si  mostra  particolarmente  indicato  qtumdo  è  tUile  un*azione  lenta 
e  duratura  della  chinina,  così,  cioè,  nella  malaria  cronica  e  recidivante, 
come  nella  profilassi.         « 

Adattatissimo  poi  è  quando  alla  malaria  si  complica  un  catarro 
intestinale,  perchè  allora  agisce  favorevolmente  anche  l'acido  tannico 
del  cioccolatto  e  del  tannato  di  chinina. 

A  controllare  e  conìlèlidare  le  esperienze  di  laboratorio  parecchi 
nostri  soci  ebbero  i  cioccolattini  di  chinino  di  Stato  per  usarli  a  scopo 
terapeutico  e  profilattico. 

Fu  unanime  il  loro  responso. 

I  cioccolattini  di  chinino  sono  sempre  accolti  con  gioia  dai  bam- 
bini; sono  facili  a  somministrarsi  e  a  deglutirsi;  oltre  al  valor  nutri- 
tivo, hanno  benefico  effetto  sui  disturbi  gastro-intestiaali,  ottimo  suc- 
cesso profilattico,  e  un  effetto  terapeutico  pronto  e  sicuro  alla  dose 
piuttosto  alta  di  2-6  cioccolattini  al  giorno. 

Senonchè,  le  suaccennate  ricerche  sperimentali  ed  osservazioni  cli- 
niche non  bastarono  perchè  il  Consiglio  superiore  di  sanità  ne  appro- 
vasse la  preparazione  e  la  vendita  per  la  prossima  campagna  antima- 
larica (1). 

E'  nostro  dovere  perciò  d'accumulare  altre  ricerche  ed  osserva- 
zioni cliniche  durante  la  stagione  epidemica  ohe  ora  si  apre.  Cosi  il 
supremo  Consesso,  che  attende  nuove  prove,  non  potrà  negare  il  suo 
favorevole  giudizio   a  un   preparato    che   pei  bamòini  non  può  essere 


(1)  Non  è  qui  il  luogo  di  discutere  l'ordine  del  giorno  col  quale  il 
Consiglio  superiore  di  sanità  precipitò  il  rigetto  dei  campioni  di  ciocco- 
lattim  di  tannato  di  chinino,  motivandolo  con  asserzioni  npn  provate  e 
giudizi  inesatti. 
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fìn'oggi  sostituito  da  altro  migliore,  e  non  vorrà  quindi  più  a  lungo 
toglierci  un'arma,  la  più  potente  che  abbiamo  per  attaccare  le  infe< 
zioni  così  ostinate  nella  tenera  età  e  cosi  pericolose  per  tutta  la  po- 
polazione. 

Nei  casi  di  imbarazzi  dello  stomaco  per  febbre  o  per  altre  ma- 
lattie, quando  è  più  difficile  la  solubilità  gastrica  del  chinino,  sono  in 
preparazione  anche  i  confetti  di  bicloridrato  di  chinino  dello  Staio, 

Di  simili  confetti  facemmo  già  un  largo  ed  utilissimo  uso  durante 
la  campagna  profilattica  del  1902. 


B.  —  Cara  radical6  dell6  febbri  recldire. 

Tutti  i  nostri  soci  ormai,  dopo  matura  esperienza,  sono  persuasi 
che  per  vincere  Vinfezione  malarica  il  chinino  in  genere,  quello  dello 
Stato  in  iapecie,  vai  più  e  meglio  di  ogni  altro  rimedio. 

Basta  somministrarlo  lungo  tempo,  perchè  i  poteri  ematogeni  del- 
l'organismo, generalmente  senza  bisogno  d'alcun  soccorso  d'altro  me- 
dicamento, rimettano  l'individuo  nella  primitiva  salute,  sostituendo 
il  color  naturale  a  quello  terreo  pallido,  dimiSuendo  e  perfino  annul- 
lando il  tumor  di  milza. 

Cosicché  con  un  pò*  di  pazienza  e  perseveranza  anche  le  infezioni 
croniche  cedono  alVazione  del  solo  chinino. 

Nei  bambini  invece,  a  causa  delle  preparazioni  chinacee  oggi  in 
uso  e  per  essi  inadatte,  la  cura  non  può  essere  finora  così  completa 
come  negli  adulti;  onde  il  loro  più  ostinato  recidivare. 

Parecchi  dei  nostri  soci  forniscono  però  le  prove  che  il  solo  chi- 
nino agisce  efficacemente,  se  regolarmente  preso,  anche  per  combattere 
e  vincere  l'anemia  e  la  cachessia  malarica  nei  bambini  ;  anzi,  in  questa 
età  i  potéri  ematogeni,  sottratta  la  causa  specifica  che  li  paralizza,  ri- 
prendono ben  presto  la  loro  funzicHie. 

Per  esempio,  il  dott.  Pezza  (Mortara)  ci  ricorda  un  bambino  di  2  anni, 
infermiccio  dalla  nascita,  con  febbricole  intermittenti,  tumor  di  milza, 
color  C€K;hettico,  continuo  piagnucoUo. 

Dopo  iniziata  la  cura  chininica  quotidiana,  secondo  il  mio  metodo. 
refPetto  fu  meraviglioso:  cessarono  le  febbri,  si  ridusse  il  tumore  splenico, 
il  color  bruno  naturale  prese  il  posto  del  gieJlore;  il  bambino  divenne 
vispo,  e  i  genitori  credettero  a  ux^  mezzo  miracolo  dì  risurrezione. 

Onde  la  necessità  urgente  di  mettere  pei  bambini  in  commercio  pre- 
parati  aggradevoli  e  di  mite  costo,  come  i  cioccolattini  di  chinino  di 
Stato. 
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Nuove  osservazioni  si  sono  aggiunte  al  patdmonio  già  da  noi  ac- 
cumulato negli  anni  precedenti  per  dimostrare  la  poca  o  assai  dubbia 
efficacia  delVaraenico  e  del  ferro  associato  e  mescolato  col  chinino. 

Una  grande  esperienza  comparativa  fu  quella  sul  litorale  austrìaco 
ove  alcuni  medici  usarono  il  solo  chinino,  altrì  chinino  e  arsenico,  altri 
chinino,  arsenico  e  ferro,  in  confetti  preparatr  sempre  dallo  Stato. 

Orbene  nessuno  potè  dimostrare  la  supremazia  dei  preparati  misti; 
alcuni  ebbero  dal  solo  chinino  il  miglior  effetto  profilattico  e  tonico;  altrì 
eziandio  nella  malaria  cronica  ebbero  miglior  risultato  terapeutico  dal  s(^o 
chinino  anziché  dalla  sua  mescolanza  con  arsenico. 

Anche  l'ispettore  sanitario  dott.  De  Celebrini  assicura  che  lui  stesso 
nelle  sue  escursioni  attraverso  i  paesi  curati,  osservando  i  malarici  nei  di- 
versi perìodi  di  cura  dovette  persuadersi  che  le  sindromi  concomitanti  la 
malaria,  e  specialmente  T anemia,  migliorarono  presto  con  Tuso  del  solo 
chinino. 

Una  piccola  esperienza  comparativa  fu  eseguita  ad  Olevano  Lomel- 
lina,  per  suggerimento  di  Grassi  (1)  dai  dottori  Valenti  e  Pezza.  Non  si 
potè  per  varie  ragioni  arrivare  a  una  conclusione  sicura;  ma  certamente 
non  tutti  rimasero  convinti  che  le  costose  miscele  merita<«sero  la  prefe* 
ronza  sopra  il  semplice,  economico  ed  efficace  chinino  di  Stato. 

Anche  a  Pontepossero  e  Uniti  si  sono  (2)  ormai  dopo  3  anni  di 
prove  comparative  persuasi  che  le  miscele  chinino-ferro- arsenicali  agiscono 
e  valgono  pel  chinino,  che  vi  si  contiene  e  che  basta  da  solo. 

Notisi  poi  che  quando  si  usano  miscele  chinino-arsenicali,  dopo 
ingerito  il  medicamento,  abbastanza  spesso  insorgono  disturbi  gastrici, 
e  poi  si  manifesta  non  di  rado  un  vero  esantema  arsenicale  sotto 
forma  di  acne,  papule  e  persino  pustole.  Onde  la  profilassi  o  la  cura 
specifica  devono  subire  interruzioni. 

Due  sono  com'è  noto  i  melodi  per  somministrare  il  chinino  per  la 
cura  radicale  della  malaria  kUenie  e  recidivante,  cioè: 

a)  metodo  discontinuo  o  periodico,  a  dose  terapeutica  (grammi  1) 
ogni  7-9*10  giorni  (Koch)  per  due  giorni  di  fila,  ovvero  ogni  4  giorni 
mezzo  grammo  (Ziemann),  e  sempre  per  2  mesi  di  seguito. 

A  sua  volta  il  Carducci,  tenendo  conto  che  le  recidive,  secondo  egli 
ha  osservato,  accadono  ogni  7  giorni,  ma  ogni  volta  2  o  3  genera- 
zioni parasitarie  febbrìgene  possono  succedersi,  propone  dar  chinino  nel 
1^,  2?,  3^  giorno  di  apiressia,  poi  nel  4^  giorno  nulla,  e  poscia  nel  G°,  7^, 
A^  giorno,  e  successivamente  nel  13,  14°,  15°  giorno  è  cosi  di  seguito  per 
tre  volte  la  settimana. 


(1)  Relazione  delV esperimento  fatto  nel  1904  nel  podere  Drovanti.  Agri- 
coltura Moderna,  1906. 

(2)  Dott.  Polettini.  L<t  malaria  nel  podere  Ponti  nell'anno    1904.  Ve- 
rona, 1905. 
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In  60  casi  i  risultati  di  questo  metodo  furono  buoni;  devesi  così  però 
continuare  mesi  e  mesi,  altrimenti  sospendendo  l'uso  del  chinino  la  reci- 
diva può  riaffacciarsi, 

b)  metodo  continuo  e  quotidiano  (Celli)  a  dosi  medie  (40-60  cgr.), 
(la  metà  nei  bambini)  per  40-60  giorni;  aumento  della  dose  fino  a 
quella  terapeutica  (grammi  1-2)  subito  dopo  ogni  nuovo  accesso,  che 
eventualmente  si  riaffacci,  proseguendola  per  qualche  giorno  (3-5)  e 
poi  tornando  alla  media  dose  quotidiana. 

Con  questo  metodo,  di  assai  facile  esecuzione,  si  riducono  al  mi- 
nimo possibile  e  si  troncano  più  agevolmente  le  recidive;  oltreché  per 
la  continuata  presenza  del  chinino  nel  sangue  circolante  è  meglio  allon- 
tanato il  pericolo  dell'attecchimento  di  nuove  infezioni  per  nuove  pun- 
ture (pseudo-recidive).  • 

Ad  esempio  a  Vigasio  nel  1903  furono  così  curati  330  recidivi,  dei 
quali  recidivarono  nel  1904  soli  50  (15.  15%);  rispettivamente  non  si  po- 
terono curare  483  malarici  e  ne  recidivarono  302  (62.  52%).  Similmente 
nel  1904  dal  25  agosto  al  15  novembre,  furono  così  curati  275  malarici, 
dei  quali  soli  14  (5.  07  %)  recidivarono  con  soli  22  accessi  di  febbri  che 
non  costrinsero  edcuQO  a  letto.  Frattanto,  nello  stesso  periodo  di  tempo 
sopra  298  malarici  non  curati  ne  recidivarono  128  (42.  95  %)  e  molti  sof- 
frirono febbri  abbastanza  gravi. 

Cosi  a  Massa  Lombarda  (1)  di  234  energicamente  curati  corno  sopra, 
e  sempre  col  chinino  di  Stato  soli  23  (9.82)%)  recidivarono. 

Disgraziatamente  nelle  zone  di  malaria  grave  la  ostinatezza  nel 
recidivare,  e  quindi  la  resistenza  verso  il  chinino  sono  maggiori  che 
nelle  zone  di  malaria  più  lieve. 

Ad  esempio  mentre  nel  Mantovano  con  la  detta  cura  insistente  è  fa- 
cile evitare  le  recidive,  sia  a  breve  come  a  limga  scadenza,  invece  nel 
Mezzogiorno  può  essere  già  un  buon  successo  il  poter  abbassare  fino 
al  20  %  il  coefficiente  di  recidività  (vedi  tabella  IV  a  pag.  26-27). 


C.  —  Cura  preepldemica  della  inalarla  recldira  o  latente. 

Questa  cura  si  è  mostrata  ancora  una  volta  nel  periodo  preepide- 
mico insufficiente  a  prevenire  o  a  render  più  lieve  la  epidemia  che 
succede  fatale. 


(1)  Dott.  Vedenti.  Mnlaria  e  chinino  di  Stato,  Maasa  I<ombarda,  1905. 
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Ciò  bì  è,  per  es.,  verificato  nel  1904  a  Massa  Lombarda  (1). 

Ed  anche  nel  nostro  esercito  con  tutta  la  cura  settimanale  di  boni- 
fica dei  2679  organismi,  ritenuti  malarici,  durante  il  periodo  preepidemico, 
poi  si  ebbero  nei  mesi  di  epidemia  del  1904,  1368  primitivi. 

Invece  non  nel  solo  periodo  preepidemico  ma,  come  io  avevo  pro- 
posto fino  dal  1899,  durante  tutto  V  inverno  e  la  primavera  si  cura- 
rono intensivamente  secondo  il  mio  metodo  i  recidivi  a  Vigasio  solo 
in  parte  per  mancanza  di  chinino,  e  nell'  Istria  invece  non  solo  i  reci- 
divi ma  anche  i  sospetti. 

Cosi  a  Vigasio  nel  1904  di  156  recidivi,  che  fecero  dal  P  gennaio  al 
25  agosto  la  detta  cura,  soltanto  4  (2.5  %)  recidivarono. 

Di  2690  malarici  cosi  trattati,  nelF  Istria  si  ebbero  241  (8.95%)  re- 
cidive, con  reperto  microscopico  positivo  solo  nell* 8-9  %  dei  casi. 

Alcuni  però  nell*  Istria  ad  onta  della  cura  recidivarono,  parecchi  e^tri, 
i  casi  più  he  vi,  sfuggirono  alla  cura. 

Quindi  è  questo  uno  dei  modi,  però  non  V  unico  né  il  princi' 
pale  (2),  se  si  vuol  combattere  un'epidemia  :  ed  anzi  per  ridurre  (annul- 
lare è  impossibile)  i  serbatoi  di  infezione,  che  si  trasmettono  da  un 
anno  all'altro,  bisogna  per  tutto  l'anno  invigiare  e  più  e  meglio  che 
si  può  curare  i  recidivi. 


D.  —  Profilassi  medicamentosa. 

Nel  mio  precedente  rapporto  feci  voto  che  nel  1904  questa  profi- 
lassi mediante  il  chinino  di  Stato  si  fosse  potuta  estendere  sempre  più 
conquistando  il  posto  che  nella  pratica  ormai  le  spetta. 

E  difatti  si  è  molto  estesa  qui  nell'Agro  Romano,  ove  ebbe  la  sua. 
culla,  ed  è  penetrata  in  molte  altre  regioni  d' Italia.  In  tutto  nel  1902 
furono  profilassati  3055  individui,  nel  1903,  19021,  e  nel  1904  più 
di  70,000. 


(1)  Loc.  cit. 

(2)  In  questo  senso,  troppo  ottimista  fu,  com*è  noto,  patrocinato 
dal  Koeb.  Il  quale  (Deuts.  Medicinische  Wochenschrift,  13  dicembre  1900) 
espressamente  dichiarò  che  non  ha  niente  che  fare  con  la  profilassi  chioi- 
nica.  4  La  profilassi  (egli  notò)  vuole  impedire  l'infezione  dell'uomo 
sano  ;  egli  voleva  distruggere  il  parasita  nell'  uomo  infetto  :  la  prima 
dovrebbe  estendersi  a  tutti  gli  abitanti  in  luogo  di  malaria  ciò  che  nella 
pratica  è  impossibile  (?)  ;  la  cura  mira  a  risanare  le  persone  infette  ciò 
che  si  può  e  si  deve  fare  per  ragioni  umanitarie  ».  La  pratica  invece 
insegna,  che  rintracciare  e  guarire  tutti  gli  infetti  è,  come  sempre,  più 
difficile  che  preservare  i  sani. 
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Così  anche  nei  luoghi  più  incivili  la  nostra  gente  rurale,  ignorante 
e  attaccata  ai  vieti  pregiudizi,  potè  toccare  con  mano  che  il  chinino 
di  Stato,  in  forma  di  confetti,  fornisce  a  chi  vogha  un  mezzo  facile,  ag- 
gradevole ed  efficace  a  preservarsi  dalle  febbri  ;  preso  a  dosi  piccole  o 
medie  quotidiane  secondo  il  mio  metodo,  non  solo  è  senza  danno  al- 
cuno sull'organismo,  ma,  invece,  spi^a  un'azione  tonica  sullo  stomaco 
e  corroborante  dei  muscoli,  i  quali  ultimi  effetti  preziosamente  gio- 
vano a  dar  lena  in  mezzo  agli  strapazzi  e  ai  disagi  che  accompagnano 
i  lavori  di  campagna  nell'epoca  febbrile  dei  raccolti. 

Non  c'è  che  provare  e  far  provare  per  convincersi  e  convincere 
che  la  profilassi  quotidiana  chininica  non  sconcerta  neanche  in  mi- 
nimo grado  lo  stato  di  sanità  fisica  e  funzionale. 

E  quando  può  essere  insinuata  nel  modo  aggradevole  dei  ccm- 
fetti  e  dei  cioccolattini  riesce  agevok  ed  efficace  in  tutte  le  età. 

Ad  esempio  in  Ostia  per  merito  del  dott.  Maggi  20  bambini  che  da 
3  anni  seguono  con  fedeltà  la  profilassi  chininica  non  hanno  mai  contratto 
febbre,  e  mostrano  un  aspetto  sano  e  roseo  quale  non  avevano  mai  i  bam- 
bini in  questa  regione  da  secoli  infeudata  alla  malaria. 

C'è  dunque  da  credere  e  sperare  che  quando  oltre  ai  confetti  si 
potranno  diffondere  per  tutta  Italia  i  cioccolattini,  o  qualche  simile 
e  gustosa  forma  di  somministrazione  del  chinino,  si  potrà  almeno  sti^ 
maxe  quel  fato  per  cui  ogni  uomo  che  nasce  e  vive  in  luogo  di  ma- 
laria entro  i  2-3  primi  anni  d'età  deve  inesorabilmente  pagare  alla 
febbre  il  tributo  della  malattìa,  e  spesso  della  morte. 

I  risultati  da  me  addotti  negli  anni  antecedenti  a  sostano  della 
profilassi  medicamentosa  quotidiana  avevano  per  alcuni  il  fondamen- 
tale difetto  d'essersi  ottenuti  in  annate,  nelle  quali  la  malaria  era  in 
una  fase  di  spontanea  diminuzione. 

C'erano,  è  vero,  i  controUi  a  parlar  chiaro  delle  differenze  tra  chi 
faceva  o  non  la  profilassi  chininica.  Ma,  senza  dubbio,  la  recrudescenza 
epidemica  delVanno  passato  è  giunta  in  tempo  a  persuadere  anche  i  più 
scettici  delVeffkacia  indiscutibile  di  questa  profilassi  medicamentosa  me- 
diante il  chinino  dello  Staio. 

m 

La  tabella  III  mostra  a  chiare  cifre  come  nelVAgro  Romano  la 
profilassi  chininica  da  poco  più  che  un  migUaio  di  persone  si  è  estesa 
in  4  anni  a  circa  30,000  persone,  e  ormai  qui  può  dirsi  entrata  nelk 
abitudini  della  vita  di  campagna. 
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Tabella  III. 


1900                      1901 

1902 

1903 

1904 

Totale  dei  profilassati 
nell'Agro  Komano. 

■  «  • 

1,176 

3,853 

17,506 

29,693 

Numero  di  infezioni  pri- 
mitive curate  dalla 
Croce  Rossa. 

1,716  (17%) 

1,263(16%) 

764(7%) 

320(2%) 

162(1,3%) 

Numero  dei  malarici  ri- 
coverati negli  Ospe- 
dali di  Roma. 

6,186 

4,752 

2,750 

2,461 

2,961 

Man  mano  che  acquistava  terreno  ne  perdettero  le  infezioni  pri- 
mitive registrate  dai  medici  della  Croce  Rossa  (v.  tabella  III)  e  che 
nel  1904  si  ridussero  appena  ad  1 .  34  %  della  popolazione  chininizzata 
(12,061  persone).  E  frattanto  il  grande  osservatorio  della  malaria,  negli 
Ospedali  di  Roma,  ha  registrato  che  dal  1900  in  poi  la  epidemia  fu 
sempre  più  mite,  e  tale  rimase  anche  nell'anno  scorso  ad  onta  ed  a 
dispetto  della  recrudescenza  epidemica  generale  e  locale. 

La  curva  della  fig.  2  conferma  che  l'epidemia  del  1904  desunta  dal 
numero  dei  febbricitanti  accolti  negU  ospedali  fu  notevolmente  più  lieve 
che  la  media  dell'ultimo  dodicennio. 

Dopo  il  Cbmune  della  capitale,  che  è  veramente  d'esempio  a  tutta 
quanta  l'Italia  malarica,  viene  la  provincia  di  Roma^  dove  per  l'attività 
<iel  medicò  provinciale  la  profilassi  fu  potuta  introdurre  e  intensificare 
per  mezzo  dei  nostri  posidetti  campi  dimostrativi  o  sperimentali,  a  bene- 
ficio di  circa  10,(XXJ  persone  ;  vengono  poi  i  Comuni  di  Milano,  di  Man- 
tova  con  alcuni  comuni  di  questa  provincia  stessa  per  merito  della  De- 
putazione e  del  medico  provinciale  ;  vengono  Vigasio,  sempre  alla  testa 
dei  comuni  del  Veronese,  Mortara  con  qualche  comune  della  Lomcllina 
ove,  durante  la  monda,  fu  dalla  Direzione  generale  di  Sanità  estesa  la 
profilassi  clininica  a  circa  15,000  mondariso,  e  qualche  comune  del  Ver- 
cellese per  merito  della  locale  associazione  dei  Medici  condotti. 

Nel  Mezzogiorno  e  nelle  Isole  per  l'appUcazione  integrale  delle  leggi 
sul  chinino  gratuito  s'incontrano  grandi  ostacoli  che  furono  aumentati 
dall'intempestiva  ordinanza  di  Sanità  che  vietava  i  nostri  tentativi  di 
popolarizzare,  mediante  esempi  e  fatti,  la  benefica  profilassi.  Ck)n  enormi 
sforzi  riuscimmo  però  a  far  godere  a  quasi  4(X)0  individui  il  frutto  di 
un  lungo  lavoro  profilattico  preparatorio. 

Anche  per  tutta  la  rete  adriatica  e  in  ispecie  nei  suoi  riparti  del 
Mezzogiorno,  fu  dato  fin  dal  luglio  1904  il  più  largo  possibile  sviluppo 
alla  profiOiassi  chininica  per  tutte  quelle  persone  che  non  haimo  casa 
protetta  dalle  zanzare,  o  che  per  ragioni  di  ufficio  non  possono  usu- 
fruire della  profilassi  meccanica  personale  o  domestica. 

38-A 
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LUOGO 

dove  Al  applicata 

la  profilassi 


Dose 

gionudiera 

di 
chinino 
cgm.  (a) 


Dorata 
del  trattamento 


Tabe^ 
Profilassi  mediama^ 


prkiii 


liialarooo 

Persone 

dì 

% 

reddiTs 

Pezzana  Vercellese  .   .   • 

Candia  e  Langosco  .  .  . 

Morta» 

Vigasio  veronese.   .   .  . 

Mantovano 

Milano  . 

Carpi 

Grossetano 

Provincia  di  Roma  .  .  . 


Rete  adriatica  meridionale 


Mezzogiorno  e  Sicilia  • 


Sardegna 


co 


o 
a 

.s 

f 
.S3 


3 


20-40 


20 


20-40 


Luglio-novembre 

Giugno-ottobre 

Giugno-novembre 

25  sett.-15  nov. 

Agosto>ottobre 
Id. 

Luglio-ottobre 
Id. 
Id. 


278 


509 


786 


896 


477 


3,534 


328 


244 


39,063 


Id. 


Id. 


Il 


Totale  nel  1904  .  .  . 


Totale  nel  1903  .   .  . 


Totale  nel  1902  .   .  . 


2,616 


3,933 


26 


62,690 

19,081 

3,055 


3      2.2 


8  ,    3.6 


10      1.3 


22  '    2.i 


.  •     I    •• 


2,955 


20.:!  Ili 


263 


10.1,    « 


(a)  Per  gli  adulti  (la  metà  pei  bambini).  —  (6)  Solo  le  ferrovie  adriatiche  usarooo  confetti  di  i^  ^ 
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il  chinino  di  Siato, 


Malarono 

in 
toulità 


3,072 


426 


512 


4, 


932 


23S 


% 


Controllo 


% 


Osservatori 


OSSERVAZIONI 


4 

1.4 

6.4 

8 

3.6 

9.7 

16 

2.0 

8-69 

35 

3.9 

42.9 

20 

4.2 

51  2 

161 

7.7 

13.3 

0.6 


4.3 


7.8 


16.3 


13.2 


8.0 


56 


77 


30-80 


75 


Dott  Vaccino  Achille.   . 


Dott.  Qmodei  Zorini  e  Ve- 
lasco 


Dott.  Pezza 


Dott.  Polettini 


Dott.  Soliani  ed  altri . 


Ufficio  d'igiene. 


Dott.  Tusini. 


Cominciati  A  profilassare  in  giugno  48, 
in  luglio  136,  in  agosto  94. 

89  profilassati  per  tutta  la  stagione, 
gli  altri  per  la  monda. 

719  mondariso,  29  avventizi  delFara, 
gli  altri  contadini  stabili. 

Altri  500  circa  fecero  la  profilassi  a 
proprie  spese. 


Dott.  Mori 


Dott.  Ravicini,  Croce  rossa. 
Ufficio  d*igieae,  ecc. 


Dott.  Ricchi,  ecc. 


Dott.  Martirano  e  vari  uf- 
ficiali sanitari. 


Dott.  lAy. 


52  fecero  la  profilassi  per  tutta  la  sta- 
gione. 

Sani  263,  già  malarici  65. 

Tenuta  di  Castel  della  Pietra. 

Profilassati  dai  medici  del  comune  di 
Roma  17054,  dalla  Croce  Rossa 
12,061,  dalla  Società  contro  la 
malaria  578  per  un  periodo  da 
pochi  giorni  a  5  mesi. 

In  moltissimi  altri  la  profilassi  fu 
mista. 
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La  tabella  IV  ci  dimostra  che  nell'Italia  a  malaria  più  mite  la 
profilassi  chininica  fu  più  efficace  che  nel  Mezzogiorno  e  nelle  altre 
zone  a  malaria  più  grave. 

U  che  deve  dipendere  sia  dalla  già  ricordata  virulenza  maggiore 
degli  emosporìdi»  sia  da  altre  ancora  ignote  ragioni  epidemiche  predispo- 
nenti, sia  da  più  numerose  difficoltà  che  nell'applicare  la  detta  profilassi 
s'incontrano  nell'Italia  più  malarica. 

Naturalmente  dalla  profilassi  chininica,  come  da  ogni  altra  profi- 
lassi, sarebbe  assurdo  il  pretendere  il  100  per  cento  dei  risultati  fa- 
vorevoli (1). 

E'  già  molto  quando  si  può,  come  nel  caso  nostro,  ridurre  assai 
il  pericolo  della  primitiva  e  recidiva  infezione  anche  in  luoghi  ed  anni 
di  malaria  grave. 

Ciò  che  l'esperienza  profilattica  del  1904  ci  conferma  essere  possi- 
bile pur  che  si  voglia. 

Difatti  la  tabella  IV  ci  dice  che  di  52690  profilassaii  si  ebbero 
4262  casi  di  malaria,  cioè  in  tvJUo  appéna  8,08  %,  in  un  anno  di  nui- 
laria  grave  come  il  1904. 

Si  comprendono  poi  tutte  le  difficoltà  che  incontra,  nell'estenderà 
in  grande,  un  metodo  profilattico  che  esige  per  lungo  tempo  la  assidua 
e  regolare  collaborazione  degli  individui,  per  lo  più  sprovvisti  di  ogni 
educazione  igienica  e  di  ogni  idea  di  previdenza. 

Tant'è  vero  che  dove  fu  appUcata  con  più  scrupolosa  diligenza  e 
per  tutto  il  periodo  epidemico  ivi  furono  minori  i  casi  di  febbre. 

La  tabella  succitata  poi,  e  insieme  l'unanime  consenso  di  tutti 
i  nostri  soci  vengono  a  confermarci  che  questa  profilassi  chininica  di- 
minuisce notevolmerUe  le  recidi'oe,  anche  nelle  regioni  di  più  grave  epi- 
demia, fa  scomparire  la  perniciosità,  previene  la  cachessia,  impedisci 
molto  spesso  le  primitive  infezioni  e  in  ogni  caso  rende  più  miti  gli  ac- 
cessi e  più  faeili  a  guarire,  se  aumentasi  per  pochi  giorni  la  dost  del 
chinino. 

Cosicché  il  mio  metodo  profilattico,  estendendosi  ed  entrando  nella 
grande  pratica  di  campagna,  in  un  anno  di  grave  epidemia  come 
il  1904  ha  conservato,  se  pur  non  ha  accresciuto  a  contatto  della 
realtà    e    fuori  della  sperimentazione  limitata,  il  suo  valore  effettivo. 

Anche  nelV esercito  con  la  diffusione  sempre  crescente  dell'uso  pro- 


ci) Il  dott.  Panichi  (Policlinico,  sezione  pratica,  1906)  cita  un  caso  nel 
quale  si  sviluppò  rinfezione  malarica  e  fu  grave  ad  onta  della  profilassi 
chininica.  E'  però  assai  dubbio  che  questa  fosse  stata  regolare  ed 
assidua. 
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fìlattico  del  ch'nino  8i  ottennero  ripetute  e  progressive  vittorie  contro 
la  malaria,  tantoché  nel  1904,  come  nei  cornimi  ove  la  profilassi  me- 
dicamentosa fu  energica,  non  si  avverti  la  recrudescenza  epidemica 
generale. 

Difatti  nell'ultimo  quadriennio  ecco  qua!  fu  l'andamento  dei  casi 
di  malaria  nell'esercito  : 

Tabella  Y. 


ANNI 

Proporzione  */oo 

Usservaiioni 

Soldati 

Malati 

1901 

49.34 

67.70 

1902 

36.52 

46.20 

Inizio  della  profilassi 

1903 

22.69 

24.14 

chininica. 

1904 

20.39 

19.21 

Ed  è  ormai  entrato  anche  nel  campo  sanitario  militare  il  convin- 
cimento che  alla  chinizzazione  discontinua  sostituendo  quella  quoti- 
diana, e  cosi  intensificando  la  profilassi  chininica,  si  potrà  menomare 
sempre  più  la  funesta  potenza  di  questo  nemico  della  salute  delle  nostre 
truppe. 

Ovunque  poi  si  potè  far  paragone  del  metodo  cotUìuuo  con  quello 
discontinuo  i  medici  e  i  cUenti  si  persuasero  della  miglior  bontà  del 
primo,  oltreché  per  più  notevoli  risultati  preventivi,  eziandio  per  mi- 
nori disturbi  che  arreca  all'organismo;  cioè  quasi  tutti  finiscono  col 
tollerare  benissimo  la  media  dose  quotidiana,  mentre  l'alta  dose,  settima- 
nale, ogni  volta  riproduce  i  fenomeni  di  chinismo  ;  pei  quali,  ad  esempio, 
anche  dei  robusti  soldati  non  sono  in  grado  di  montare  la  guardia. 

In  alcuni  casi  però  è  bastato  trascurare  2-3  giorni  la  profilassi  per 
vedere  manifestarsi  l'accesso  febbrile  che  era  latente;  quindi  anche  il 
metodo  discontinuo  abbreviato  dello  Ziemann  (ogni  4  giorni  1  gr.  di 
chinino)  per  quanto  superiore  a  quello  settimanale  pure  non  è  prefe- 
ribile al  nostro  metodo  quotidiano. 

In  tutti  i  casi  la  profilassi  chininica  deve  essere  continuata  per 
qualche  tempo  dopo  cessato  in  autunno  il  pericolo  di  nuove  infezioni, 
o  dopo  il  ritomo  in  luogo  salubre. 

Per  ciò  il>chinino  di  Stato  si  deve  somminis'rare  ai  nostri  lavoratori 
in  tale  quantità  che  possano  continuare  la  profiletssi  durante  il  viaggio  e 
nei  primi  7  giorni  dopo  tornati  in  patria. 
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E'  difficile  determinare  qual'è  la  minima  dose  profilattica  del  cM- 
nino.  Naturalmente  può  variare  secondo  la  virulenza  dei  paradti,  e 
quindi  Recondo  i  luoghi  e  i  tempi  di  malaria  grave  o  mite,  oltreché 
secondo  le  condizioni  individuali.  Perciò  attorno  i  limiti  della  dose 
media  di  40  centigr.  al  giorno  dovrà  essere  lasciato  al  criterio  medico 
locale  cambiare  alquanto  la  dose  e  il  preparato,  cioè  scendere  a  20  o 
salire  a  60  centigradi,  o  invece  del  bisolfato  adoperare  l'idroclorato  o 
il  bicloridrato. 

Ad  ogni  modo  fra  i  52,000  della  tabella  IV,  i  15,000  mondariso,  e 
quelli  profilassati  sotto  le  armi  (1)  e  lungo  le  ferrovie,  si  può  asseverare 
che  più  di  70,000  individui  fra  la  popolazione  civile  e  militare  furon  nel- 
Vanno  precedente  sottoposti  per  un  tempo  vario  da  10-15  giorni  fino  a  5 
mesi  di  seguito  alla  profilassi  chininica  quotidiana  o  intermittente. 

Cosi  rimasero  luminosamente  provate,  oUre  la  efficacia  specifica, 
eziandio  la  innocuità  quasi  assoluta  del  larghissimo  e  lunghissimo 
uso  profilcUtico  del  prezioso  chinino  di  Stato. 

Anche  nelle  regioni  del  Mezzogiorno  e  di  Sicilia  dove  più  si  temeva 
la  emoglobinuria  da  intossicazione  chininica  questo  pericolo  non  fu  osservato 
dai  nostri  soci  ;  il  che  viene  a  confermare  quanto  lo  Ziemann  (2),  e  TUfer  (3) 
hfuino  pure  osservato,  che  cioè  con  le  piccole  o  medie  dosi  ò  più  rara  che 
con  le  grandi  la  comparsa  di  cosi  spiacevole  fenomeno. 

Altri  fenomeni  di  intossicazione  chininica,  qua  e  là  osservati,  furono  : 

urticaria  anche  scarlattiniforme,  ed  eritema  vescicoloso,  che  però 
continuando  la  somministrazione  del  chinino  scomparvero; 

gastralgie  e  catarri  intestinali,  che  apparvero  per  eccezione  in  se- 
guito  ad  UBO  del  chinino,  mentre  furono  più  frequenti  dopo  l'uso  di  mi- 
scele chinino-arsenicali  ; 

avvelenamenti  acuti  nei  bambini  che  per  iscambio  coi  confetti  in- 
gerirono molti  tabloidi  zuccherati,  che  perciò  devono  essere  tenuti  e  con- 
servati bene  in  disparte. 

La  metrorragia  e  gli  aborti  di  chinino  (senza  qui  discutere  se  all'in- 
fezione si  debbano  anziché  all'alta  dose  del  farmaco)  sono  un  vecchio 
timore  popolare  che  per  le  piccole  e  medie  dosi  profilattiche  non  può  dirsi 
menomamente  giustificato. 

E.  —  Profilassi  meccanica. 

Non  ha  seguito  i  rapidi  progressi  di  quella  medicamentosa.  Di- 
fatto, per  quanto  a  noi  risulta,  abbracciò  5851  individui  nel  1902;  8230 
nel  1903;  12,378  nel  1904  (v.  tabella  VI).  Sempre  però,  ed  in  ispecie 


(1)  Il  numero  preciso  non  si  è  potuto  avere.  ^^ 

(2)  Archiv  f.  Schiffs-und  Tropen-Hygiene.  Voi.   Vili,  1904. 

(3)  Ueber  fraktionirte  Dosierung  des  Chinine  bei  der  Behandlung  der 
Malaria.  Inaugurai  •  Dissertation,  Muenchen,  1905. 
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lungo  le  ferrovìe  adriatiche,  sicule  e  sicula  occidentale  ne  furono  con- 
fermati i  pregi,  ormai  indiscutibili. 

Invece  lungo  le  ferrovie  mediterranee,  per  mancanza  di  oiganlz- 
zazione,  si  è,  negli  ultimi  due  anni,  riperduto  quel  che  si  era  guada- 
gnato nel  biennio  1901-1902. 

La  protezione  meccanica  delle  parti  scoperte  del  corpo  è,  a  causa 
dell'incomodo  che  arreca,  sempre  difficile  a  mantenere  con  regolare 
diligenza  anche  se  gli  individui,  come  guardie  di  finanza,  carcerarie,  ecc., 
sono  pur  sottoposti  a  disciplina  e  sorvegUanza. 

Ad  onta  però  di  tutte  queste  difficoltà  inerenti  all'umana  impre- 
videnza ed  apatia,  8i  è  confermato  che  nella  protezione  meccanica  pre- 
murosamente  curata  e  opportunamente,  come  vedremo,  integrata  con  la 
profilassi  chininica  sta  per  le  ferrovie  la  fondamentale  difesa  contro  la 
malaria. 

Si  è  confermato»  difatti,  che  questa  difesa  meccanica  esercita  già 
di  per  sé  un'azione  benefica  sulle  recidive,  e  riduce  al  minimo  numero 
le  primitive  infezioni.  Tant'è  vero  che  si  ebbe  sulle  ferrovie   adriatiche 


Frìma 

della  nuova 

profilassi 

1901 

1902 

1903 

1904 

Per  cento  dei  primitivi 

38.71 

2.0 

1.29 

1.03 

2.33 

la  quale  ultima  cifra  del  2.33  %  di  nuove  infezioni  si  riconferma  quale 
un  successo  indiscutibile  in  un  anno  di  malaria   grave  come  l'ultimo. 
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Si  aggiunga  che  sulle  ferrovie  suddette,  all'impianto  delle  protezioni 
esisteva  un  indenne  ogni  3,  5  infetti;  oggi  invece  hanno  il  sopravvento 
i  sani  e  i  guariti. 

Anche  la  durata  dei  singoli  casi  di  febbre  tra  le  persone  difese  è 
più  breve  che  fra  le  altre;  e  la  stessa  semiprotezione,  cioè  pei  soli  alloggi 
del  personale,  come  non  si  può  far  di  meglio  nelle  stazioni,  agisce  fa- 
vorevolmente sui  famigUari  non  ^detti  al  lavoro  notturno. 

Chi  deve,  perciò,  vivere  in  Ittogo  di  malaria  ed  ha  una  casa  o  un 
ricovero,  e  non  pensa  a  difenderlo  e  mantenerlo  ben  difeso  dalle  zanzare, 
senza  dubbio  rinunzia  ad  uno  dei  pili  sicari  mezzi  di  preservarsi  dalle 
febbri. 

Ma  se  questo  mezzo  riesce  bene  per  gli  agiati,  pei  ferrovieri,  per 
le  guardie  di  finanza,  di  bonifica,  ecc.,  si  è  mostrato,  come  avevo 
previsto,  sempre  poco  pratico  pei  contadini,  che  con  la  loro  ignoranza 
e  caparbietà  hanno  pochissima  cura  d'impedire  l'ingresso  alle  zanzare, 
lasciando  le  porte  o  aperte  o  ad  aprirsi  di  continuo  dalle  donne  e  dai 
baisbini. 

Questi  inconvenienti  sono  più  difficili  a  correggere  nel  Lazio  e  nel 
Mezzogiorno,  ove,  oltre  a  tutto  ciò,  la  mancanza  di  abitazioni  rurali  e 
le  abitudini  di  vita  all'aperto,  per  isfuggire  al  caldo,  nonché  la  spesa 
non  lieve  per  gli  impianti  e  per  le  manutenzioni,  limitano  molto,  finora, 
questa  profilassi:  la  quale,  però,  dove  si  è  nel  1904  estesa  alle  case  rurali, 
come  in  SiciUa  lungo  la  ferrovia  sicula  occidentale  che  ne  dà  il  buon 
esempio,  nella  piana  di  Pesto,  in  provincia  di  Foggia,  nel  territorio  di 
Toscanella  e  di  Tivoli  in  provincia  di  Roma,  nella  colonia  agricola  di 
Alassio  San  Salvatore  (piino  di  C5olico)...  ovunque  ha  fatto  sì  che 
aziende  agrarie,  prima  infettissime,  sono  ora  bonificate  e  vi  si  può  far 
compiere,  senza  alcun  disturbo,  ogni  lavoro  agricolo  che  prima  era  in- 
terrotto o  rallentato  dalla  malaria. 

La  spesa  quindi  si  risolve  in  un'economia  pei  proprietari,  che,  pur 
tuttavia,  sono  restii  a  meritare  e  domandare  quei  premi  in  denaro, 
che  la  legge  concede  (1)  a  quei  di  loro  che  adottano  nelle  case  private 
la  difesa  meccanica. 

Occorre  migliorare  i  sistemi  dì  prv>tezione  eliminando,  specie  nelle  fine- 
stre, ciò  che  ha  Taspetto  di  clausura,  separando  la  cucina  che  dà  fumo,  dal 
resto  deirabitazione,  come  sulla  ferrovia  sicula  occidentale,  nonché  perfe- 


(1)  Ne  furono  concessi  ai  pochissimi  proprietari:  senatore  Ponti, 
marchesi  di  Canossa  e  Ferraiuoli.  barone  Balsamo,  e  ai  fittabili  della 
C^rvelletta  (Agro  Romano,  che  li  chiesero). 
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zìonando  i  sistemi  di  chiusura  automatica  delle  porte  o  diap^isando  premi 
ai  diligenti  e  multe  ai  trasgressori. 

Per  diminuire  le  spese  d'impianto  e  di  manutenzione  si  possono  adot- 
tare in  parte  le  reticelle  di  filo;  per  conservare  le  reticelle  di  ferro  bisogna 
usare  vernice  a  bas3  di  gomma  lacca  e  olio  di  ricino,  e  nei  luoghi  ad  aria 
salmastra,  che  è  così  corrosiva,  bisogna  (Sbacchi  e  Manzella)  usare  una 
prima  mano  di  vernice  di  piombo  all'olio  di  lino,  e  una  seconda  mano  di 
vernice  a  biacca  color  piombino. 

Così  con  molta  pazienza  e  con  esempi  di  confronto,  specie  nei 
luoghi  di  malaria  più  grave,  si  può  sperare  che  col  tempo  entri  la 
profilassi  meccanica  nelle  abitudini  agricole,  sempre,  bene  inteso,  inte- 
grandola con  la  profilassi  chininica  per  tutti  gli  obbligati  a  lavorare 
di  notte  o  in  altre  ore  pericolose. 


F.  —  Profilassi  mista  (chimioo-meccanica). 

Contro  un  nemico  tanto  formidabile  non  si  può  rinunziare  ad 
alcun  mezzo  di  sicura  difesa. 

Perciò  fin  dal  1899  ho  adottato  e  poi  sempre  consigliato  com- 
binare le  sinergie  della  profilassi  chimica  e  meccanica  specie  se  e  quando 
quest'ultima  non  è  attuabile  scrupolosamente. 

« 

Anche  i  fratelli  Sergent  riconoscono  che  in  molti  luoghi  palustri 
e  malarici  non  c'è  da  contare  subito  che  su  questa  profilassi  mista. 

La  quale  per  merito  del  senatore  Ponti  si  è  sempre  piìì  estesa  a 
Portopossero  e  Uniti  (1),  dove  prima  del  19QÌ  la  percentuale  dei  malati 
era  sempre  del  30-60  %,  e  l'armo  scorso,  con  tutta  l'epidemia  più  grave 
scese  al  13  %.  Sono  cosi  divenute  rarissime  le  perniciose;  scomparse 
le  cachessie;  le  infezioni  estive  sempre  più  rare,  tantoché  in  poco 
tempo  dalla  malaria  grave  si  è  passati  alla  lieve. 

Così  pure  in  tutta  la  rete  adriatica  le  due  forme  di  profilassi  sempre 
meglio  armonizzate  resero  pressoché  impercettibile  nei  suoi  effetti  Tin- 
tensità  epidemica  notevolmente  accresciutasi  nel  1904. 

Difatti  si  ebbe  lungo  le  ferrovie  adriatiche  : 


(1)  Loc.  cit. 
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Tabella  VII. 


18€8.1901 
Media 

IQOS 

1903 

1904 

• 

Percentuale  dei  casi 

Durata  media  dei  casi 

69.92 
7.88 
5  48 

44.93 
6  99 
3.12 

30.32 
6.25 
1.89 

33  10 
7.53 

Perdita  annua  telle  giornate  di  malattia  per 
ogni  agente. 

2.4S 

E  per  tutti  insieme  gli  agenti  e  i  famigliari  pochissimo  più  che 
una  giornata  si  ebbe  di  malattia  per  malaria  nell'ultimo  anno  ! 

Il  consumo  del  chinino  è  intanto  cresciuto  da  147  kg.  nel  1903,  a 
280  kg.  nel  1904. 

Per  questo  duplice  beneficio  profilattico,  meccanico  e  chimico,  era 
evidente,  specie  nel  Mezzogiorno,  il  contrasto  fra  lo  stato  di  salute 
del  personale  ferroviario  e  l'aspetto  desolante  delle  popolazioni  agricole 
nelle  regioni  malariche  attraversate  dalla  ferrovia. 

Anche  nelle  ferrovie  sicule  e  nella  sicula  occidentale  si  è  estesa  la 
profilassi  mista,  aggiungendo  cioè  la  profilassi  chininica  per  gli  agenti 
di  fatica  nelle  stazioni  dì  maggior  traffico,  il  cui  servizio  non  permette 
l'uso  della  protezione  meccanica  personale,  e  per  gli  agenti  che  abitano 
case  in  parte  o  per  nulla  protette. 

Sicché  si  può  dire  che  sulle  ferrovie  la  difesa  meccanica  e  chimica 
si  completano  a  vicenda. 

Cosi  deve  dirsi  per  le  guardie  di  finanza,  di  bonifica,  degU  scavi 
e  delle  carceri,  ecc.,  pei  carabinieri,  pei  cantonieri  stradali  e  per  tutti 
gli  operai  che  dipendono  direttamente  o  indirettamente  dallo  Stato  e 
devono  vivere  e  lavorare  in  luoghi  malsani. 


G.  —  Distruzione  delle  zanzare. 


B.  Galli- Valerio  e  I.  Bochaz-De  Jongh  proseguendo  le  ricerche 
sulla  biologia  dei  culicidi,  confermarono  che  le  loro  uova  possono  sver- 
nare sotto  il  ghiaccio,  come  pure  sul  terreno  e  sulle  foghe  morte,  e 
aggiunsero  altri  fatti. 

Per  esempio,  delle  v^etazioni  palustri  mentre  la  lemna  è  noto- 
riamente sfavorevole  allo  sviluppo  dei   culicidi,  il   ra,   aqtuUicus   offre 
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ad  ossi  un  ricovero  ricercatissimo  perfino  in  acque  correnti,  ove  le  isole 
formate  da  questa  pianta  son  veri  nidi  di  anofeli. 

La  lista  di  animali  acquatili,  capaci  di  ingoiare  larve  e  ninfe  di 
culicidi  deve  essere  aumentata;  ad  esempio,  fra  i  pesci  al  carassius  au- 
ratvs  si  deve  aggiungere  il  cyprinua  prasinus  ;  e  possono  entrambi  essere 
utilizzati  in  vasche  e  laglii  di  giardino  ;  il  lisoformio  grezzo  vale,  come 
il  petrolio  e  il  saprolo,  a  uccidere  nelle  acque  i  culicidi;  aspergilhè 
gh/wcus,  e  sopratutto  niger  hanno  sulle  larve  specialmente  di  anofeli, 
un'azione  distruttiva  energica  in  laboratorio,  ma  non  altrettanto  in 
campagna. 

Nel  littorale  austriaco  si  confermò  la  difficoltà,  se  non  a  dirittura 
Timpossibilìtà  di  risanare  un  luogo  malarico  mediante  la  petrolizzazione 
delle  acque  palustri. 

Per  esempio,  sulle  isole  Brioni  e  nei  dintorni  dei  forti  di  Barbarìgo 
fu  continuata  la  petrolizzazione,  poro  senza  ottenere  un  successo  completo, 
sebbene  le  operazioni  fossero  eseguite  con  molta  esattezza. 

Sicché  venne  ancora  una  volta  confermato  che  la  distruzione  di- 
retta di  larve  e  ninfe  di  anofeU  è  impossibile  o  assai  difficile  efiet- 
tuarla  nelle  grandi  paludi  ;  può  rendersi,  tutt'al  più,  utile  nelle  piccole 
paludi.  Anche  in  quest'ultimo  caso  necessitano  però  una  spesa  note- 
vole  ed  un'organizzazione  che  da  noi  è  impossibile  sperare. 

Il  cloruro  di  sodio  o  salgemma,  abbondante  in  Sicilia,  può  e^ere 
un  mezzo  efficacissimo  di  profilassi  locale. 

Suffumigi  e  gaz  insettifughi  e  insetticidi  sono  utili  per  scacciare  le 
zanzare  dalle  case,  p.  es.  all'epoca  del  nuovo  impianto  delle  protezioni. 
Si  aggiunga  l'imbianchimento  delle  pareti  per  scoprire  e  uccidere  le  zanzara 
che  arrivino  a  penetrare  in  casa. 

La  pomata  di  vaselina  canforata  al  10-20  %  protegge,  in  ambiente 
chiuso,  la  pelle  dalle  punture  di  zanzare,  ma  all'aria  aparta  non  più  che 
per  brevissimo  tempo. 


H.  —  Bonifiche  idrauliche. 

Ancora  una  volta,  cioè  per  la  Piana  di  Pesto,  nel  bacino  inferiore 
del  Sele,  si  è  dimostrato  che  bonificazione  idraulica  e  risanamento  igie- 
nico non  sono  sinonimi. 

Nella  suddetta  regione,  classica  per  le  antichità  e  per  la  secolare  ma- 
laria  una  bonifica  iniziata  nel  1858  e  regolarmente  proseguita  mediante 
colmate,  arginature  di  fiumi,  apertura  di  ceuiali  di  scolo,  con  una  spesa 
di  quasi  6  milioni  non  è  affatto  riuscita  a  togliere  la  malaria. 
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Si  è  pensato  quindi  intograrla  con  la  suddetta  profilassi  mista,  che 
insieme  con  la  bonifica  idraulica  ha  dato  prontamente  salutari  effetti  nella 
plaga  di  Sardara  in  Sardegna. 

Certamente  ogni  bonifica  idraulica,  nel  corso  della  sua  esecuzione 
può  e  deve  essere  oggi  integrata  con  la  profilassi  mista.  Questa  dà 
tempo  anche  ad  iniziare  la  bonifica  non  al  piano,  come  troppo  spesso 
finora  si  è  fatto,  ma  in  montagna  e  in  collina,  mediante  cioè  la  pre- 
liminare e  indispensabile  sistemazione  del  corso  superiore  dei  fiumi  e 
torrenti. 

Le  quali  ultime  opere  idraiiliche  che  precedono  e  accompagnano 
rimboschimento,  e  aboliscono  le  piccole  paludi  nel  letto  dei  torrenti 
e  dei  fiumi,  sono  poi  l'unica  ed  essenziale  maniera  di  bonificare  tante 
nostre  piccole  vaUi  nel  continente  e  nelle  isole. 


K.  —  Bonifiche  agrarie. 

Nella  suddetta  Piana  di  Pesto  si  è  riconfermato  che  senza  la  con- 
secutiva bonifica  agraria  ogni  bonifica  idrauUca,  sia  pure  ben  ideata 
ed  eseguita,  lascia  il  territorio  totalmente  malarico. 

Invece  in  molte  provincie  dell'Italia  media  adriatica  e  superiore 
il  risanamento  agricolo,  dopo  la  bonifica  idraulica,  ha  potentemente 
contribuito  a  far  scomparire,  o  ridurre  ai  minimi  termini  la  malaria 
che  30  anni  fa  era  gravissima. 

Oggi  però  possiamo  e  dobbiamo  senza  dubbio  abbreviare  questi 
termini,  perchè  le  bonifiche  idrauliche  e  agrarie,  nel  corso  della  loro 
esecuzione  vengono  facilitate  di  molto,  e  talora  eziandio  rese  più  ra- 
pidamente possibili,  dalla  sopraricordata  profilassi  mista. 

n  miglioramento  agrario  porta  con  sé  un  aumentato  benessere 
economico,  e  quindi  un  accresciuto  consumo  di  chinino,  un  miglior 
vestiario,  una  migliore  alimentazione. 

'  Ben  a  ragione  alcuni  proprietari  intelligenti  (sen.  Fonti,  dep.  Cap- 
pelli) alla  profilassi  chininica  o  mista  aggiungono  una  congrua  alimenta- 
zione, sia  mediante  locande  sanitarie  o  cucine  popolari  per  gli  operai 
avventizi  nel  tempo  dei  grandi  lavori,  sia  mediante  somministrazione  di 
cibi  sani  e  corroboranti  alle  famiglie  coloniche. 

Certo  una  buona  alimentazione  è  più  che  tutto  necessaria  per 
coadiuvare  il  chinino  a  vincere  le  ostinate  anemie  da  malària. 
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J.  —  Legislasione  sanitaria  speciale  eontro  la  malaria. 

Con  la  legge  25  febbraio  1904,  fu  concesso  a  tutti  i  poveri  il  be- 
nefizio del  chinino  gratuito,  a  spese  dei  Comuni,  se  e  in  quanto  le 
Opere  pie  non  hanno  mezzi  di  provvederlo. 

Si  attende  però  ancora  il  regolamento  che  disciplini  questa  sommi- 
nistrazione per  la  quale  non  e'  è  limite  o  vincolo  di  zona  o  non  di  malaria. 

A  questo  modo  venne  accolto  11  voto,  ripetuto  da  nostri  soci,  p^ 
estendere  il  chinino  gratuito  a  tutti  della  famiglia  colonica,  anche  se 
non  prendono  comunque  parte  al  lavoro  agrìcolo,  come  i  piccoli  bam- 
bini ed  i  vecchi. 

Con  la  l^ge  19  maggio  1904,  fu  sanzionato  il  principio  che  ad 
ogni  e  qualsiasi  lavoratore  in  zona  di  malaria  spetta  il  chinino  gra- 
tuito preventivo,  oltreché  curativo,  a  spese  dei  rispettivi  padroni  di 
terre,  industriali  e  impresari  di  pubbhci  lavori. 

Ancora  però,  dopo  più  che  un  anno,  il  regolamento  relativo,  con  le 
opportune  e  indispensabili  istruzioni  agli  ufficùili  sanitari  non  vide  la 
luce. 

Si  aspetta  eziandio  una  legislazione  sulle  risaie  che  non  ripete  gli 
errori  fondamentali  di  quella  vigente,  e  megho  segua  le  nuove  idee  sol- 
l'epidemiologia  e  profilassi  della  malaria,  e  concini  le  esigenze  dell'igiene 
con  gli  interessi  di  un'agricoltura  così  redditizia  e  cosi  fruttifera  anche  alla 
mano  d'opera. 

Come  pure  si  aspetta  ed  è  urgente  che  si  migliori  e  si  coordini  la 
nostra  legislazione  sulle  bonifiche  e  sulle  opere  idrauliche. 

Intanto  agli  effetti  delle  nostre  leggi  antimalariche  la  nave  fa 
considerata  dall'Ufficio  di  emigrazione  come  un  qualsiasi  Comune  ma- 
larico, onde  fu  esteso  il  benefizio  del  chinino  gratuito  a  tutti  i  nostri 
emigranti  che  partono  o  tornano  da  luogo  infetto. 


L.  —  Organizzazione  della  campagna  antimalarica. 

L'esperienza  di  questi  ultimi  anni  ci  ha  dimostrato  che  per  tutta 
Italia,  dove  più  dove  meno,  i  nemici  delle  nostre  leggi  antimalariche 
sono: 

a)  ignoranza,  incoscienza,  indolenza  e  imprevidenza  delle  nostre 
popolazioni  rurali  e  in  genere  di  tutti  o  quasi  i  nostri  lavoratori; 
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ò)  incuria,  apatia  dei  proprietari  e  affittuari  di  terre  (con  pochis- 
sime eccezioni),  come  pure  degli  industriali  e  impresari  di  pubblici  lavori; 

e)  indifferenza  e  spesso  contrarietà  dei  Comuni  ai  quali  è  per 
l^gge  affidato  anche  questo,  come  ogni  altro,  servizio  igienico-sanitario; 

d)  scarsa  collaborazione  e  non  di  rado  anche  opposizione  del 
medici  condotti  o  liberi  esercenti; 

e)  mancanza  di  assistenza  sanitaria  nelle  campagne  più  malsane, 
e  più  inospitali,  lungi  dall'abitato; 

/)  guerra  spietata  da  parte  degli  interessi  lési  dei  farmacisti  e 
d^li  spacciatori  dei  cosi  detti  specifici; 

g)  scarso  appoggio  o  indifferenza  della  stampa  medica  e  politica, 
con  poche  eccezioni; 

h)  di  fronte  a  tutti  i  suddetti  ostacoli  organizzazione  imperfetta 
e  insufficiente  della  vigilanza  igienica^  dall'ufficiale  sanitario  al  medico 
provinciale  e  all'ufficio  centrale,  che  se  pure  sono  preparati  pei  tempi 
ordinari  di  pace  epidemica  non  arrivano  più  nei  mesi  di  una  guerra 
come  quella  contro  la  malsirìa  cosi  tumultuaria  e  disagevole  anche 
per  la  calda  stagione  in  cui  si  deve  combattere. 

A  vincere,  per  quanto  è  più  possibile,  a  mano  a  mano,  i  tanti 
ostacoli  suddetti  occorre: 

a)  Propaganda  ediusativa  popolare,  con  manifesti,  opuscoU,  e,  più 
ancora,  conferenze,  conversazioni  in  dialetto,  spiegazioni  e  dimostrazioni 
ripetute. 

Da  un  lato  i  professori  d'igiene,  i  medici  provinciali  e  gli  ufficiali 
sanitari,  dall'altro  i  maestri,  gl'impiegati  governativi,  provinciali  e  comu- 
nali, i  carabinieri,  i  capi  leghe  hanno  già  fatto  e  più  dovrebbero  faro  in 
avvenire.  La  nostra  Società  ha  sparso  migliaia  di  opuscoli  di  propaganda 
per  mezzo  del  Ministero  di  Istruzione  Pubblica,  d'Agricoltura  o  delle 
Poste,  dell'Associazione  nazionale  dei  Maestri  e  dei  Medici  condotti,  ^e 
lungo  le  ferrovie. 

Di  Comitati  locali  antimalarici  qualcuno  n'è  sorto,  p.  es.  a  Cotrone, 
!Eboli,  Mortara,  ma  ce  ne  vorrebbero  molti. 

Ma  per  la  nostra  popolazione  rurale  un  fatto  solo  vale  più  di  ogni 
parola  e  di  ogni  ragionamento.  Quindi  è  indispensabile  una 

b)  Propaganda  di  fatto. 

Per  tale  scopo  niente  giova  meglio  dei  cosidetti  campi  dimostrativi, 
o  d'intensificazione  di  lotta  antimalarica. 

Ammesso  come  indiscutibile  ohe  Tappliceuione  della  legge  del  19 
maggio  1004  sul  chinino  anche  profilattico  non  potrà  farsi,  nemmeno  in 
qualche  raro  comune  modello,  se  non  quando  il  popolo  e  i  medici 
saranno  liberi   da   pregiudizi  e  ne   avranno   toccato    con  mano  i  grandi 
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vantaggi,  ne  sorge  la  assoluta  necessità  di  cominciare  ad  applicarla  a 
quella  parte  di  contadini  o  di  lavoratori  che  si  lasciano  più  facilmente 
persuadere  a  provarla.  Gli  altri  che  non  vogliono  e  spessissimo,  per  man- 
canza della  quantità  occorrente  di  chinino  di  Stato,  non  possono  assog- 
gettarsi alla  profilassi  chininica,  per  volere  o  per  forza,  rimangono  di 
controllo,  ma  sempre  però  sotto  la  vigilanza  medica,  utilissima  anche 
perchè  è  pia  pronto  il  soccorso  del  chinino  curativo,  appena  si  sviluppi 
la  malaria  in  qualcuno  che  non  può  o  non  vuol  prenderlo  a  scopo  di  pre- 
venirla. 

Questi  campi  dimostrativi  o  sperimentali  analoghi  a  quelli  che  fa 
ed  è  necessario  impiantare  per  convincere  i  contadini  della  utilità  dei 
concimi  chimici  e  della  cura  della  peronospora,  giovano  più  d'ogni  altro 
modo  a  persuadere  clienti  e  medici  della  bontÀ,  innocuità  ed  utilità 
della  profilassi  cosi  chininica  come  meccanica.  Il  senso  d'invidia  in 
quelli  che,  rimasti  di  controllo,  ammalano,  fa  il  resto;  e  cosi  d'anno 
in  anno  cresce  il  numero  dei  volonterosi  e  convinti  collaboratori  e  pro- 
pagandisti. 

Non  fu  quindi  l>ene  ispirato  il  Ministro  dell'Intorno,  che,  male  inter- 
pretando le  oneste  e  pratiche  intenzioni  della  nostra  Società,  bruscamente 
faceva  interrompere  la  benefica  opera  educatrice  dei  nostri  campi  speri- 
mentali. 

L'utilità  di  quei  pochi  campi  che  furono  salvati  dalla  strage  governa- 
tiva venne  riconosciuta  da  ogni  uomo  di  buona  fede. 

L'esempio  di  tutti  quei  pochi  comuni  i  quali  incominciando  da  Roma 
e  pure  avendo  chinino  a  esuberanza  a  poco  a  poco,  anno  per  anno,  este- 
sero la  profilassi  medicamentosa,  dimostra  quanto  è  difficUe  ta*ovare  da 
principio  chi  voglia  e  possa  regolarmente  seguirla. 

Profittare  di  questa  condizione  di  cose  per  trame  il  massimo  profitto 
educativo  e  persuasivo,  ecco  qual  fu  ed  è  e  sarà  sempre  lo  scopo  dei 
campi  sperimentcdi,  non  già  per  dare  una  dimostrazione  scientifica,  ormai 
superflua,  ma  per  vincere  l'apatia,  l'imprevidenza,  i  pregiudizi  della  nostra 
popolazione  che,  vivendo  da  secoli  in  luoghi  di  malaria,  se  non  tocca  con 
mano,  non  crede  possibile  di  preservarsene  cosi  agevolmente,  o  limitarne 
i  danni  incalcolabili  ch'ò  abituata  a  sopportare  e  a  erodere  mandati  dal 
cielo. 

e)  Servizio  sanitario  antimalarico. 
Il  medico  non  può  arrivare  dappertutto  a   distribuire   il   chinino, 
a  vigilarne  l'uso  e  a  notarne  i  buoni  effetti;    egli   deve   essere  perciò 
coadiuvato  da  studenti  di  medicina  e  farmacia,  da  vigili  sanitari,  in- 
fermieri, e  così  via,  cioè  da  assistenti  o  agenti  antimaUtrici. 

Un  apposito  servizio  sanitario  è  organizzato  ormai  dal  1900  qui  nel- 
l'Agro Romano  pei  mesi  di  febbri,  e  quest'anno  fu  iniziato  nelle  miniere  di 
Sicilia  dalla  benemerita  Croce  Rossa:  analogamente  si  fa  mediante  un  diJi- 


gente  aervisio  medico  civile,  cioè  non  militarixKato,  lungo  il  litorate  adriatico 
anatriooo. 

La  mMtTft  Aseooiazìoiie  n«£Ìoaale  dei  medici  condotti,  sezione  di  Ver- 
celli, è  già  entrata  in  questa  campagna;  così  dovrebbe  entrarvi  anche  l'Or- 
dine dei  medici.  E'  evidente  il  reciproco  vantarlo  della  profìlaaai  pei  me- 
dici condotti  e  pei  loro  clienti  operai  o  contadini:  questi  sofFron  molto 
meno  dèOe  febbri  e  delle  loro  conseguenze  ;  quelli  fanno  meno  visite. 

Oli  utili  della  vendita  del  chinino  di  Stato  (v.  tabella  Vili}  ai 
impiegheranno  anche  a  compensare,  almeno  in  parte,  la  spesa  di  questo 
indispensabile  servizio  ausiliare  antimalarico  nei  comuni  più  grave- 
mente infetti. 

Oltre  a  ciò  i  medici  d^li  ospedali  dovrebbero  poter  fornire  chinino 
ai  convalescenti,  perchè  continuino  la  cura  delle  recidive,  sia  tornando 
al  lavoro  e  sia  rimpatriando. 

d)  Collaborazione  dei  proprietari,  affittuari,  industriali,  impre- 
sari, ecc.;  tutti  questi  devono,  per  l(»*o  proprio  tornaconto,  benedire  il 
chinino  di  Stato,  e  aiutarne  la  r^^lare  distribuzione. 

Chi  sopraìntende  ai  lavori  ha  tale  influenza  sui  rìe^ttivi  operai  o 
contadini  ohe,  se  vuole,  può  con  buona  o  mala  volontà  promuovere  o 
distruggere  l'opera  di  chicchessia. 

Perciò  n  deve  esig^  la  loro  oooperosione,  pena  l'articolo  60  della 
legge  sanitaria  22  dicembre  1888. 

Una  volta  poi  ohe  la  legge  li  obbliga  di  pagarlo  il  chinino,  hanno  tutto 
l'interesse  che  non  si  sperperi  e  se  ne  faccia  il  più  utile  uso  preventivo  e 
curativo. 

Un  agente  di  campagna,  un  capo  fabbrica,  un  sorvegliante  di  lavwi 
possono  e  devono,  m^lio  d'ogni  altro,  organizzare  in  modo  assiduo  e 
preciso,  sotto  l'alta  vigilanza  dal  medico  o  di  un  suo  collaboratore,  il  ser- 
vigio ddla  distribuzione  dei  confetti  di  chinino  ai  propri  dipendenti. 

e)  Regolare  provvida  del  chinino  di  Stalo,  specie  nei  mesi  di 
epidemia,  quando  il  prezioso  farmaco  non  deve  mai  far  difetto  per 
nessuna  ragione  burocratica  nò  pel  malvolere  od  incuria  delle  Ammi- 
nistrazioni comunali. 

A  tale  scopo  i  comuni  limitrofi  potrebbero  far  capo  ad  un  ente  coin- 
teressato nella  campagna  antimalarica,  come  i  comuni  del  circondario  di 
Vercelli  vogliono  riunirsi  con  l'Amministrazione  dell'ospedale;  ovvero  si 
può  come  a  Mantova  prooindalitzart  il  servizio  del  chinino,  con  rivalsa 
sui  comuni,  che  in  bilancio  hanno  iscritte  le  somme  per  questa  spesa 
obbligatoria,  o  direttamente  sui  più  grossi  proprietari. 

IiC  Provincie  che  sono  in  gran  parte  infette,  come  parecchie  dal  Lazio 
in  giù  e  nelle  Isole  avrebbero  tutto  l'interesse  dì  acuire  il  buon  esempio 
di  quella  di  Ifantova. 
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f)  OrganizzazUme  provinciale  della  campagna  antimalarica. 

Il  medico  provinciale  è  in  troppi  altri  servizi  occupato  per  poter 
dedicare  ad  un  solo  la  sua  intiera  attività  in  tutti  i  giorni  e  luoghi 
di  epidemia.  Guai  poi  se  qualche  altra  epidemia  più  temuta  gli  so- 
pravviene. 

Occorre  perciò  di  mettergli  a  fianco  ed  aUa  dipendenza  uno  o  più 
delegati  antimalarici  proninciali,  assunti  in  servizio  temporaneo  e  acelti 
fra  i  medici  che  abbiano  una  speciale  competenza  nella  nuova  etio' 
logia,  epidemiologia  e  profilassi  della  malaria. 

La  propaganda  fra  i  padroni  e  i  lavoratori,  fra  gli  amministratori 
e  i  sanitari,  nonché  la  vigilanza  continua  sui  comuni  e  runifìcaziooe 
del  servizio  cosi  necessaria  per  non  elidere  l'opera  dei  più  diligenti, 
tutto  ciò  non  è  possibile,  specialmente  nelle  provincie  più  infette,  se 
non  per  mezzo  di  chi  con  Tautorità  di  tecnico,  con  la  fede  di  apostolo, 
con  la  duplice  qualifica  di  conmiissarìo  della  provincia  e  della  prefet- 
tura per  3-4  mesi  d'altro  non  si  occupi  che  della  guerra  gu^reg- 
giata  contro  la  malaria. 

D'altra  parte  l'Amministrazione  provinciale  che  dalla  proprietà 
fondiaria  trae  i  suoi  cespiti  ed  ha  tutto  l'interesse  di  aiutarla  a  difen- 
dersi daUa  malaria  do Vi  ebbe  contribuire  a  compensare  i  del^ati  sud- 
detti. 

Delle  tante  spese  sanitarie  addossate  aUe  provincie,  nessuna*  più  che 
questa  è  cosi  consentanea  alla  natura  stessa,  come  è  utile  ai  fini  dell'ente 
provinciale. 

E  il  minore  sperpero  e  la  migliore  utilizsazione  del  chinino  per  l'as- 
sidua e  intelligente  vigilanza  sui  comuni,  compenseranno  a  esuberanza 
la  piccola  spesa  che  la  proprietà  fondiaria,  per  mezzo  della  sua  legittima 
rappresentanza  provinciale,  si  verrebbe  ad  assumere. 

L'oiganizzazione  provinciale  contro  la  malaria  è  non  meno,  forse 
anzi  più,  necessaria  che  contro  la  pellagra;  ma  invece  delle  complesse 
Commissioni  pellagrologiche  permanenti,  bastano  uno  o  pochi  delegati 
antimalarici  temporanei. 

E  il  fondo  degù  utili  del  chinino  di  Stato  a  nessun  altro  scopo 
più  vantaggioso  potrà  e  dovrà  rivolgere  una  parte  dei  suoi  prov»iti 
destinati  appunto  a  diminuire  le  cause  della  malaria 

Comunque  se  non  si  organizza  bene  la  campagna  antimalarica,  tm- 
scorrerà  un  lungo  tempo  prima  di  raccogliere  su  larga  scala  e  su  ka^ 
parte  del  nostro  territorio  malarico  quei  grandi  benefizi  che  già  in  ai- 
cune  Provincie  stanno  maturando,  e  che  pel  risorgimento  economico  t 
sanitario  del  nostro  paese  è  cosi  urgente  affrettare. 
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M.  —  Considerastonl  gtatistieo-eeonointclie. 

Giova  anzitutto  mettere  a  confronto  il  consumo  del  chinino 
di  Stato  con  la  mortalità  per  malaria  in  tutta  Italia.  E  nell'istessQ 
tempo  è  bene  anche  tener  cx)nto  degli  utili  netti  dell'azienda  del  chi- 
nino di  Stato. 

Tabella  Vili. 


Consumo  di  ohioino  di  Stato 

Mortalità  per  malaria 

Utili  netti 
dell'azienda 

Anno  finaniUtrlo 

Chilogrammi 
Y»ndati 

Anno 

Totale  morti 

del 
chinino  di  Stato 

Lire 

•  ■  • 

•  •  • 

1902-1903 
1903-1904 
1904-1905 

•  •  • 

•  •  • 

2,242 

7,234 

13,645 

1900 
1901 
1902 
1903 
1904 

15,865 
13,358 

9,908 

8,513 

7,382  (a) 

•  •  • 

•  •  • 

34,000 
180,000 
176,000 

(a)  Calcolata  sullo  spoglio  delle  schede  di  morte  del  1*  semestre  e  salta  relativa  proporsione 
aTntasi  neirnltimo  triennio  pel  8*  semestre. 


La  tabella  precedente  ci  dimostra  che  in  3  esercizi  finanziari  lo 
smercio  del  chinino  è  cresciuto  in  proporzione  ascendente  fino  a 
quasi  13,000  chili.  Frattanto  dal  1900  in  poi  la  mortaUtà  per  malaria 
è  scemata  precipitosamente  fino  a  meno  di  8000  morti  nel  1904,  che, 
per  unanime  consenso,  fu  di  epidemia  grave  in  cosi  gran  parte  d' Italia. 

Da  quando  la  statistica  sanitaria  delle  cause  di  morte  viene  dili- 
gentemente raccolta,  cioè  dal  1887  la  media  di  mortalità  per  malaria 
fu  per  un  quindicennio  sempre  intomo  ai  15,000,  e  non  mai  era  aceaa 
al  di  sotto  degli  11,000  morti  alPanno;  invece  dopo  il  1902,  cioè,  dopo 
il  chinino  di  Stato  è  discesa  rapidamente  e  progressivamente  fin  sotto 
alla  metà  della  media  suddetta. 

Il  vantaggio  economico  della  tanto  scemata  mortahtà  è  di  per  sé 
incalcolabile. 

Ma  i  felici  risultati  statistici  ed  economici  sono  pia  evidenti  e  si  pos* 
aono  meglio  valutare  in  quei  comuni  dove  da  vari  anni  si  lavora  a  eom^ 
baUere  la  malaria. 
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A  Roma,  per  esempio,  ai  ebbero  negli  ospedali: 

Tabella  IX. 


ANNI 


Qionuite  totali  di  degeiuca 

per  malaria 

primitiva,  recidiva 

e  cronioa 


Medie  individuali  di  dageaia 
per  malaria 
primitiva,  recidiva 
e  cfonica 


1899 

1900 

1901 

1902 

1903 

1904 


50,371 
64,66Ì 
54,467 
35,450 
32,509 
41,059 


10-27  giorni 

11-30  giorni 
11-28  giorni 
12-34  giorni 


Cosicché  nel  1904  ad  onta  dell' aocrescinta  degenza  media  individoale 
dei  malati,  per  la  più  assidua  cura  delle  varie  infezioni,  il  numero  delle 
giornate  totali  di  degenza  fu  poco  più  di  41,000;  e  la  spesa  del  chinino, 
che  il  Comune,  a  conto  dei  proprietari  dell'Agro  Romano,  fece  per  circa 
40,000  lire,  equivalente  a  circa  17000  giornate  di  ospedalità,  fu  ad  esu- 
beranza coperta  e  compensata  da  un'economia  nel  bilancio  degli  ospedali, 
senza  contare  il  reddito  della  salute  e  del  lavoro  di  tanti  preservati  dalle 
febbri. 

A  Vigasio  Veronese,  a  Mantova,  ad  Argenta  i  nostri  soci  possono  le- 
gittimamente vantarsi  che  per  opera  loro  la  continua  progressiva  dimìna- 
zione  dell'epidemia  non  venne  disturbata  dalla  recrudescenza  del  1904, 
la  quale,  si  noti  bene,  non  venne  avvertita  neppure  in  quei  già  terrìbili 
focolai  di  malaria  grave  che  nel  Mezzogiorno  erano  Atella  e  Tniurano. 

'  Anche  le  grandi  amministrazioni  ferroviarie,  come  quelle  adriatiche, 
sicole  e  sicula  occidentale  possono  vantarsi  d'aver  ricavato  dalla  nuoTs 
campagna  profilattica,  con  una  spesa  relativamente  lieve,  un  grande 
utile  finanziario. 

Ad  esempio  le  ferrovie  adriatiche,  spendendo  nel  1004  per  chinino  e 
altri  medicinali  ferro-arsenicali  non  più  di  lire  1.23  per  ogni  individoo 
dimorante  in  luogo  di  malaria,  oltreché  estendendo  la  profilassi  raecoa* 
nica,  fecero  un  ottimo  affare,  dappoiché  questa  epidemia  costava  ad  e^ 
per  soli  1400  chil.  della  rete  meridionale  lire  1,050,000  all'  anno  (Ricdiiì 
in  più  delle  altre  spese. 

I  benefizi  economici  della  nuova  profilassi  possono  valutarsi  andie 
in  ragione  delle  giomaU  di  lavoro  che  si  risparmiano. 
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Cosi  Tepidemia  del  1004  a  Candia  Lomellina  col  solo  4  %  di  attac- 
cati fra  la  popolazione  indigena  potè  valutarsi  in  lire  3891. 

Nella  bassa  valle  del  Tevere  in  alcune  tenute  la  perdita  di  giorni 
di  lavoro  per  ammalato  fu: 

Tabella  X. 


Profilassi  regolare. 
Profilassi  irregolare 


t    ■    «   •    • 


Nessuna  profilassi  < 


Primitive 


2.25 
5.33    . 


R«oidive 


Chinino  consamato 


3.5 


12.0 


Grammi  4120. 


23.9 


Cosicché  le  poco  più  di  240  lire  impiegate  in  chinino  furono  rimbor- 
sate  ad  usura  in  tanta  salute  o  in  tanto  lavoro. 

Per  la  Sardegna  fu  calcolato  in  giorni  di  lavoro  perduti  e  in  spese 
per  assistenza  ai  malarici  non  meno  di  16  milioni  il  danno  annuale  della 
nialaria;  con  poco  più  di  1,000,000  (lire  1,274,000)  si  potrebbero  profìlas- 
sare  i  570,000  circa  febbricitanti.  Si  farebbe  dunque  un  guadagno  enorme 
ad  estendere  ed  intensificare  la  profilchssi. 

Si  aggiunga  che  anche  nelle  terre  più  notoriamente  pestifere  è, 
con  "poca  spesa,  possibile  la  regolare  esecuzione  dei  lavori  agricoli,  indu' 
striali,  ecc.  anche  nei  mesi  a  giornate  più  lunghe  e  piti  redditizie,  quando 
prima  biBognava  interromperli  o  tirarli  innanzi  alla  peggio  e  ool  sa- 
crifizio di  tanta  salate  e  di  tante  vittime. 

Dato  dunque  l'incalcolabile  tornaconto  economico  dei  padroni, 
ammesso  come  indiscutibile  che  la  malaria  è  un  infortunio  sul  lavoro 
e  perciò  spetta  ai  padroni  prevenirne  o  risarcime  i  danni  ripi^ando  ai 
comuni  o  direttamente  fornendo  il  rimedio  preventivo  e  curativo,  pei 
lavoratori,  non  sarebbe  né  eqtu)  né  morale  che  lo  Stato  desse  il  chinino  a 
tutti  gratuito  come  alcuni  proposero:  ne  verrebbe  altresì  a  mancare  la 
potentissima  leva  della  cointeressenza  di  chi,  obbligato  a  pagare  il 
chinino,  ha  tutto  lo  stimolo  per  oiganizzame  e  vigilarne  la  distribu- 
zione in  maniera  da  averne  il  massimo  utile,  col  minimo  sperpero; 
ed  un  alto  problema  di  previdenza  sociale  si  ridurrebbe  ai  un  atto 
di  beneficenza  pubblica,  la  quale  ha  già  cosi  esteso  fra  i  poveri,  aventi 
come  tali  diritto  al  chinino  gratuito,  la  sua  già  troppo  larga  sfera  di 
azione. 
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Da  tutto  ciò  risulta  come  la  spesa  per  la  profitaasi  chimica  o  mecca- 
nica o  mista,  e  in  iapecie  pel  chinino  profilaUico,  si  risolve  in  un  ottimo 
affare  pei  privati,  siano  padroni  o  lavoratori,  ed  in  un  benefizio  econo- 
mico incalcolabile  per  la  collettività.  _.|     ^j 


;   ;  N.  —  Conclaatonl  profllattiehe.  *  i 

L'anno  1904  va  ricordato  fra  quelli  di  intensa  epidemia  in  ispecie 
nelle  ragioni  di  malaria  più  grave. 

Tuttavia  la  mortalità  per  questa  infezione  in  Italia  continuò  la 
sua  progressiva  discesa  parallela  all'aumento  progressivo  del  consumo 
di  chinino  dello  Stolto. 

Si  può  quindi  credere  e  sperare  che  finalmente  l'Italia  è  sulla  via 
di  sdebitarsi  dell'annuo  e  gravoso  tributo  di  una  mortalità,  che  si  è 
ridotta  quasi  del  50  %  (da  15,000  morti  a  meno  di  8000)  e  che  il  po- 
tente specifico,  sempre  più  diffondendosi,  finirà  col  ridurre  al  minimo. 

Opera  più  ardua  e  più  lunga  sarà  quella  di  essiccar  le  sorgenti  di 
un'epidemia  cosi  infiltrata  nell'uomo,  nelle  zanzare  e  nell'ambiente. 

A  tale  scopo  è  riservato  un  largo  campo  di  attività  ad  ognuno 
dei  modi  profilattici  suesposti,  cioè  :  cura,  per  quanto  possibile,  radicale 
delle  febbri  :  profilassi  chininica,  meccanica  e  mista  ;  distruzione  delle 
zanzare;  bonifica  idraulica  e  agraria. 

Mentre  però  isolatamente  presi,  ognuno  di  essi  può  diminuire  più 
o  meno  i  malefizi  della  malaria,  invece  praticamente  parlando  sono  i 
modi  della  bonifica  umana  che  si  dimostrano  più  pronti  e  più  facih 
ad  attuare,  e  quindi  renderanno  sempre  più  agevole,  rapida,  e  talvolta 
financo  possibile  l'esecuzione  delle  bonifiche  idrauliche  e  agrarie. 

Cosi  armonizzando  fra  di  loro  i  modi  di  bonifica  umana,  idraulica 
e  agraria,  purché  ordinatamente  si  proceda,  e  fortemente  si  voglia, 
arriderà  la  vittoria  definitiva  sul  nemico  secolare  del  nostro  territorio 

Intanto,  per  parte  sua,  la  nostra  Società,  col  promuovere  gli  studi, 
le  leggi,  l'organizzazione  e  la  propaganda,  è  lieta  e  orgogliosa  di  affret- 
tare il  risorgimento  di  si  gran  parte  d'Italia,  che  ora  vai  poco,  ma 
varrà  moltissimo  il  giorno  -  più  non  lontano  -  in  cui  sarà  liberata  dal 
flagello  deUa  Malaria. 
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Sulla  determinazione  della  umiditi  dei  muri  delle 


per  il  doti.  PASQUALE  MAIONB. 

La  determinazione  della  umidità  dei  muri  delle  abitazioni  presenta 
serie  difficoltà  e  non  poche  incertezze;  per  cui  oggi  possiamo  dire 
ancora  di  non  possedere  né  un  metodo,  né  un  sistema  che  ci  conduca 
a  conclusioni  sicure. 

I  metodi  fin  qui  proposti,  {>er  tale  determinazione,  si  possono  divi- 
dere in  due  classi:  metodi  empirici  e  metodi  scientifici.  I  primi  danno 
indizi  appena  sulla  umidità  delle  abitazioni,  i  secondi  la  misura. 

Quindi,  alla  prima  classe  appartengono:  V  osservazione  delle  macchie 
sui  muri,  il  senso  di  cattivo  odore  quando  gli  ambienti  siano  stati  chiusi 
[jer  vari  giorni,  la  presenza  di  mufife,  il  suono  chiaro  che  si  può  ottenere 
jjercuotendo  i  muri  con  un  oggetto  metallico,  ecc.  ecc. 

Alla  seconda  classe  appartengono  i  metodi  coi  quali  si  valuta  il  grado 
di  umidità  di  un  ambiente  dallo  stato  igrometrico  dell'aria  contenutavi, 
oppure  si  misura  l'umidità  dell'aria  aspirata  attraverso  le  pareti,  oppure 
ancora  si  determina  la  quantità  di  acqua  contenuta  in  un  campione  medio 
dei  muri  dell'ambiSMte  da  esaminare. 

La  determinazione  del  grado  igrometrico  dell'aria  dogli  ambienti  per 
mezzo  dei  vari  igrometri,  vaporimetri  o  psicrometri  non  ci  dà  alcunché 
di  preciso,  poiché  cotesto  grado  igrometrico  non  è  in  relazione  solo  colla 
quantità  d'acqua  che  può  venire  dai  muri,  ma  anche  e  sopratutto  colla 
umidità  deiraria  estema,  colla  ventilazione,  colla  temperatura,  ecc. 

E  nemmeno  precisi  si  possono  dire  i  metodi  con  i  quali  si  determina 
il  grado  di  umidità  dell'aria  aspirata  attraverso  le  pareti,  sia  facendo  uso 
del  cassone  parallelepipedo  di  Beer  (  1  ),  sia  e  peggio  ancora  dell'apparecchio 
Fortunato  (2),  nel  quale  l'iunidità  si  determina  con  cartine  al  cloruro  di 
cobalto. 

Migliori  risultati  danno  i  metodi  fondati  sulla  determinazione  della 
umidità  dei  muri. 


(1)  Lehrbuch  d.  hyg.  Untersuchungsmethoden,  1881,  p.  400. 

(2)  V.  Palazzo.  Lezioni  di  fUtica  applicata  all'igiene,  1891. 
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Tursini  (1)  approfitta  dell'elevazione  di  temperatura  che  si  manifesta 
mescolando  il  campione  del  muro  con  acido  solforico  di  determinata 
densità.  Questo  metodo  però  è  affetto  dall'  elevazione  prodotta  dalla  tro- 
sformekzione  dei  carbonati  in  solfati  e  perciò  non  dà  che  risultati  ap- 
prossimativi. 

Markl  (2)  e  Da  Rossi  (3)  approfittano  della  proprietà  disidratante 
dell'alcool  assoluto,  determinando  la  densità  delPalcool  dopo  immersione 
del  campione  di  muro,  per  mezzo  di  areometri  in  peso  o  galleggianti  e  con- 
seguentemente calcolando  la  quantità  d'acqua  assorbita  e  sottratta  al  ma- 
teriale. 

Anche  £1  metodo  del  Pagliani  (4)  è  fondato  sul  potere  disidratante 
deiralcool,  salvo  che  all'uso  dell'areometro  è  sostituita  la  pesata  diretta. 

GlUssgen  (5),  invece,  trae  profitto  della  evaporazione  dell'acqua  dal 
materiale  ad  una  determinata  temperatura  e  della  conseguente  diminu- 
zione di  peso.  E  questo  metodo,  considerato  il  più  preciso  di  tutti  quelli 
or  ora  accennati,  ha  servito  e  serve  ancora  come  testo  e  sarà  certamente 
in  seguito  quello  che  tutti  sostituirà. 

Nel  metodo  originale  di  GlSsBgen  il  materiale  (20-25  gr.)  si  risciddava 
e  si  seccava  in  un'anitra  di  Liebig.  I^ehmann  e  Nussbaum  (6)  modificarono 
l'apparecchio  sostituendo  all'anitra  un  tubo  di  cristallo  e  rendendo  cosi 
possibili  varie  determinazioni  contemporaneamente  (ciascun  campione  di 
2-3  gr.).  In  seguito  Casagrandi  (7)  modificò  ancora  l'apparecchio  di  Lehmann 
e  Nussbaum  rendendolo  più«  solido  e  sicuro,  facendolo  costruire  di  tutto 
metallo. 

Altre  modificazioni  consistono  nel  favorire  l'evaporazione  dell'acqua 
dal  materiale  col  calore  e  contemporaneamente  col  vuoto  (Tursini,  ecc.). 

Per  questa  diversità  di  metodi  e  'di  criteri,  e  per  la  varia  precisione 
di  essi  non  si  è  ancora  potuto  conseguire  un  accordo  circa  i  limiti  mas- 
simi di  umidità  tollerabili  sia  nell'aria  chiusa  degli  ambienti,  sia  nelle 
mura.  Glilsagen  difatti  dice  tollerabile  una  umidità  massima  nei  muri 
di  1  %;  Lehmann  e  Nussbaum  del  2  %;  Abel  (8)  dall'I  al  2  %:  Coggi  (9), 
per  Milano,  del  3  %;  De  Rossi,  per  Pisa,  dell'  1 .  50  %. 

Ma  non  è  solo  ai  criteri  ed  ai  metodi  che  deve  attribuirsi  cotesta  dispa- 
rità o  discordanza  nell'assegnazione  dei  limiti,  ma  anche  alla  modah'tà  delle 
determinazioni  ed  ai  vari  materiali  ai  quali  si  sono  trovati  dinanzi  i  vari 
sperimentatori. 


(1)  Riv.  d'Ig.  e  Sanità  pubblica,  1891,  nn.  4  e  5. 

(2)  U,  eine  neue  Methode  z.  Bestitnmung  der  Mauerfeuchtigkeit,  Archi v 
f.  Hygìene,  Bd.  34,  1899,  e  Bd.  38,  1900. 

(3)  Questi  Annali,  1900,  t.  X,  p.  253 

(4)  Nuovo  metodo  per  la  determinazione  delV  umidità  delle  pareti  delle 
case.  Riv.  Igiene  e  Sanità  Pubblica,  Torino,   1901. 

(5)  U.  d.  WassergehaW  der    Wànde  u,  dessen  quantitative  Bestimmung. 
Zeitschr.  f.  Biologie,  Bd.  XL,  1874. 

(6)  Studien  m,  Kalkm^rtel  u.  Mauerfeuchtigkeit.    Archi v    f.   Hygìene, 
Bd.  IX.  pag.  223. 

(7)  Questi  Annali,  XIII,  p.  254. 

(8)  Fetichte  Wohnungen^  eto.  Deutsche  Vierteljahressohrift    f.  off.  Gè- 
sundheitspfiege,  I.  Heft,  1903. 

(9)  Eicenhe  relative  alVumddità  delle  case  di  Milano.  Giornale  R.  Soc. 
ital.  d'igiene,  Milano,  voi.  XXIII,  1901. 
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Quindi  opportuno  mi  sembra  che  cotesti  limiti  eiano  stabiliti  con  un 
metodo  dettagliato  con  precisione,  che  offra  il  maggior  numero  possibile  di 
garanzie,  che  sia  accettato  da  tutti  e  che  siano  stabiliti  di  luogo  in  luogo  e 
consaorati  nei  regolamenti  locali. 

Dinanzi  a  queste  incertezze  e  difficoltà  ho  creduto  non  completa- 
mente inutile  aggiungere  i  miei  sforzi  a  quelli  di  altri  sperimentatori 
collo  scopo  unico  di  portare  un  contributo  alla  soluzione  di  un  pro- 
blema che  interessa  cosi  da  vicino  la  nostra  salute. 


L'acqua  totale  contenuta  nei  muri  e  nei  materiali  da  costruzione 
si  può  supporre,  con  serio  fondamento  di  verità,  che  esista  in  due 
stati  diversi  :  cioè  come  acqwa  igroscopica  e  di  imbibizione  e  come  ac- 
qua di  combinazùme. 

In  queste  condizioni,  si  capisce  facilmente  che  l'acqua  igroscopica 
di  un  muro,  per  ogni  variazione  della  umidità  dell'aria,  cresce  o  dimi- 
nuisce, e  quindi  l'acqua  che  daUe  mura  umide  può  passare  nell'am- 
biente e  inumidire  soverchiamente  ed  anche  saturare  l'aria  è  precisa- 
mente quella  igroscopica  e  di  imbibizione. 

L'acqua  di  combinazione  invece  rimarrà  costantemente  nel  mate- 
riale fino  a  che  una  temperatura  elevatissima,  che  non  si  raggiunge 
mai  in  nessun  clima,  non  arrivi  a  sottrarla  ed  a  disfare  la  combi- 
nazione. 

Perciò  l'essiccamento  del  materiale,  come  si  ìa  ora  e  collo  scopo 
di  cui  abbiamo  già  parlato,  alla  temperatura  tra  100°- 110^  C,  toglie 
non  solo  l'acqua  igroscopica,  ma  anche  l'acqua  di  combinazione,  ed  i 
risultati  sono  affetti  da  un  errore  variabile  prodotto  dalla  quantità  di 
acqua  di  combinazione  che  si  trova  nel  materiale  del  muro,  acqua 
che  non  può  venire  in  conto  allorché  si  tratti  di  conoscere  se  un  am- 
biente qualsiasi  offra  la  salubrità  voluta. 

Su  questo  concetto,  fino  ad  ora,  poco  si  è  fermata  l'attenzione 
d^li  igienisti  e  dei  vari  sperimentatóri,  tantoché  il  metodo  diBallner  (1), 
che  presentava  per  la  bisogna  le  migliori  garanzie,  è  stato  completa- 
mente trascurato  od  accettato  con  diffidenza.  Niente,  difatti,  m^lio 
dell'anidride  fosforica  può  assorbire  a  temperatura  ordinaria  dai  mate- 
riali diversi  l'acqua  igroscopica  e  di  imbibizione  e  lasciare  intatta 
l'acqua  di  combinazione.  L'abbandono    perciò  del  metodo   di  Ballner 


(  1)  Experimenielle  BeUràge  zur  Methodik  der  MauerfeuchHgkeiUbesUm' 
tnung.  Archiv  f.  Hygiene,  Bd.  37,  p.  310»  1900. 
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non  si  può  dire  giustificato  se  non  si  penai  alla  lungaggine  ad  esso 
inerente. 

In  queste  condizioni,  era  necessario  di  cercare  un  mezzo  che  desse 
rapidamente  i  risultati  del  metodo  di  Ballner  ed  ovviasse  ai  difetti  del 
metodo  di  GlUssgen.  Cioè,  era  necessario  di  congegnare  un  metodo  col 
quale  si  potesse  determinare  l'acqua  igroscopica  e  d'imbibizione  sepa- 
ratamente dall'acqua  di  combinazione.  E  questo  metodo  mi  è  stato 
facile  trovarlo,  usando  l' apparecchio  di  riscaldamento  di  Gl^^asgen 
modificato  da  Casagrandi,  e  facendo  essiccare^  materiale  prima  ad  una 
temperatura  bassa,  poi  ad  una  temperatura  più  elevata.  Procedevo 
cioè  nel  seguente  modo: 

^  Polverizzavo  il  materiale  in  esperimento  in  un  mortaio  asciutto  e  la 
polvere  la  conservavo  in  una  boccetta  di  vetro  a  tappo  smerigliato.  Di 
questa  pesavo  colla  esattezza  di  un  decimilligrammo  due  campioni  (ognuno 
di  3o4  gr.)  in  due  naviceUo  di  porcellana  e  li  facdvo  essiccare  nel  tubo 
di  Orissgen,  nella  cui  doppia  parete  mettevo  delPacqua,  alla  temperatura 
di  50^  C.  L*arìa  che  attraversava  Tapparecchio,  moderatamente  aspirata 
da  una  pompa  ad  acqua,  gorgogliava  in  tre  bottiglie  di  lavaggio  in  due 
delle  ruali  era  contenuta  una  soluzione  concentratissima  di  soda  caustica, 
nell'altra  deU'aoido  solforico  concentrato.  I  lavaggi  servivano  a  privare 
Taria  deiranidride  carbonica  e  della  umidità.  Le  pesate  si  facevano  di  tre 
in  tremore  fino  a  peso  costante,  fino  a  che  doè  la  differenza  tra  due  pcaate 
consecutive  non  oltrepassasse  %  cinque  decinUlligmmmi. 

In  questo  modo,  si  poteva  supporre  con  una  certa  sicurezza  che 
si  fosse  eliminata  una  porzione  sola  dell'acqua  esistente  nel  materiale 
e  precisamente  quella  igroscopica  o  di  imbibizione  e  che  un'altra  x^or- 
zione  sarebbe  rimasta,  quella  di  combinazione.  Se  ciò  fosse  stato  vero 
inumidendo  il  materiale,  seccato  a  50^,  con  acqua,  questa  avrebbe 
dovuto  eliminarsi  completamente  per  nuova  essiccazione  a  50^,  non 
potendo  passare  allo  stato  di  combinazione.  Aggiungevo  perciò  una 
quantità  pesata  di  acqua  e  rimettevo  le  navicelle  neUe  condizioni  di 
prima.  Ho  potuto  così  constatare  che  tutta  l'acqua  aggiunga  ai  evapo- 
rava in  un  tempo  più  o  meno  breve,  a  seconda  dei  diversi  materiali. 
E  questa  prova  è  stata  fatta  non  una  volta,  ma  due  volte  di  seguito 
e  con  quantità  anche  maggiori  di  acqua  e  sempre  cogli  stessi  risultati. 

Finalmente  riscaldavo  a  100°  e  notavo  la  quantità  d'acqua  che  si 
evaporava  a  questa  temperatura. 

Operando  in  questo  modo  con  tutti  i  materiali  che  ordinariamente 
servono  nella  costruzione  delle  abitazioni,  ho  avuto  i  risultati  che 
espongo  nel -seguente  quadro: 
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Àéqtlà 


ai^aiKHàié 
% 


lierduià 
ASO^C 


■jzx: 
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Da  essi  apparisce  chiaramente  che  Tacqua  che  si  evapora  a  50^ 
e  nelle  condizioni  dette  dianzi  è  l'acqua  igroscopica  od  anche  di  imbi- 
bizione che  non  ha  contratto  alcuna  combinazione  col  materiale  oppure 
che  le  combinazioni  contratte  sono  cosi  labili  da  disfarsi  ad  una  tem- 
peratura molto  bassa.  Risulta  altresì  che  a  50^  non  si  perde  tutta 
l'acqua  contenuta  nel  materiale  e  che  quella  rimasta  è  diversa  per  i 
diversi  materiali,  ed  in  certo  modo  corrispondente  alle  previsioni  pro- 
babili che  potevano  farsi.  Cosi  il  tufo  contiene  la  massima  quantità  di 
acqua  di  combinazione;  poi  viene  la  malta,  il  mattone,  il  travertino  ed 
il  marmo.  E  questo  fatto  non  mi  sembra  trascurabile  quando  special- 
mente si  voglia  giudicare  della  conducibilità  termica  maggiore  o  minore 
dei  vari  materiali  o  deUe  mura  costruite  con  materiali  diversi. 

Come  confronto  ed  anche  per  confermare  che  l'acqua  che  si  perde 
a  50*  non  è  acqua  combinata,  le  stesse  esperienze  descritte  or  ora,  sono 
state  fatte  seguendo  il  metodo  di  Ballner  con  il  quale  si  aveva  la  sicu- 
rezza di  determinare  la  sola  acqua  igroscopica,  perchè  l'anidride  fosfo- 
rica non  è  in  grado  di  staccare  l'acqua  che  nei  materiali  si  dice  com- 
binata. Contemporaneamente  quindi  al  metodo  di  Gllssgen,  esponevo 
il  medesimo  materiale  in  un  essiccatore  con  anidride  fosforica.  Arrivato 
a  peso  costante  aggiungevo  un  determinato  peso  d'acqua  e  i'esponevo 
nuovamente  all'azione  essiccante  dell'anidride  fosforica. 

I  risultati  ottenuti  sono  esposti  neUa  seguente  tabella: 
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Essi  dimostrano  in  modo  non  dubbio  che  tanto  a  50'',  quanto  con 
anidride  fosforica  si  hanno  le  stesse  perdite  e  che  quindi  la  modifica- 
zione da  me  proposta  al  procedimento  di  Glassgen  permette  di  deter- 
minare con  grande  esattezza  e  soUecitudine  Tacqua  igroscopica  od  anche 
di  imbibizione  contenuta  nei  materiali  dei  muri.  Se  cosi  è  per  quale 
ragione  si  deve  abbandonare  il  processo  di  Ballner  per  il  nuovo  da  me 
proposto?  La  posa  è  facile  a  capirsi:  per  economia  di  tempo.  Infatti 
per  essiccare  la  malta  col  metodo  di  Ballner  occorrono  9  giorni,  per 
essiccare  il  tufo  7,  per  il  mattone  4,  mentre  per  lo  stesso  effetto  a  50° 
sono  necessarie  al  più  9  ore. 

Infine,  per  confermare  ancora  che  l'acqua  perduta  a  lOO'^  è  acqua 
di  combinazione  e  non  igroscopica,  a  tre  campioni  di  muro  nei  quali 
avevo  determinato  l'acqua  igroscopica  e  l'acqua  di  combinazione  ho 
aggiunto  una  quantità  abbondante  di  acqua  e  nuovamente  li  ho  sotto- 
posti alla  essiccazione  a  50°  e  100°.  In  questo  modo  il  materiale  ha  rìac- 
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quistato  Inacqua  di  combinazione,  che  corrisponde  praoiBaiQente  aD& 
quantità  trovata  nella  determinazione  antecedente.  La  seguente  tabel- 
lina  dà  la  dimostrazione  evidente  di  ciò  che  è  stato  detto: 


Materiale  adoperato 

Perdiu  a  50* 

% 

• 
cu 

Acqua  aggiunte 
% 

Acqua  perdute 
a  50* 

••• 

p 

§ 

• 
0. 

Muro  interno  umidis.simo  .    . 
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28.28 

27.50 
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0.77 

Muro  interno  umido  «... 

5.90 

0.52 

29.75 

29.30 

0.45 

O.U 

Id.               .... 

3  51 

0.65 

31.20 

30  60 

0.60 

0.60 

In  seguito  ai  risultati  delle  esperienze  riferite,  ho  voluto  fare 
alcune  determinazioni  su  materiali  di  muri  presi  in  condizioni  diverse, 
anche  per  avere  un  criterio  riguardo  al  Umitè  massimo  da  adottarsi 
Perciò  ho  esaminato  campioni  di  muri  esterni  e  di  muri  intemi.  Questi 
campioni  poi  si  facevano  essiccare  fino  a  peso  costante,  prima  alla 
temperatura  di  5Q9,  poi  di  100^  C,  ed  ho  avuto  i  risultati  che  raccolgo 
nella  tabella  seguente: 


Numero 
d*ordine 

Materiale    adoperato 

Perdite  a  50*C 
% 

Perdite  a  100-C 
% 

1 

Muro  intemo  di  recente  costruzione   .   .   . 

11.02 

0.76 

2 

Muro  esterno»  dopo  più  giorni  di  pioggia    . 

18.14 

0.65 

3 

Muro  intemo  asciutto 

3.06 

12.85 

1.82 

0.72 

4 

Id.         umido •  • 

0.73 

5 

Id.         asciuttissimo 

0.85 

6 

Id.               id 

2.45 

0.88 

7 

Id.               id 

2.49 

0.94 

8 

Id.         umido 

15.86 

0.83 

9 

Id.               id 

5.90 

0.52 

10 

Id.              id 

3.51 

0.65 

Da  essa  apparisce  chiaramente  che,  operando  nel  modo  prescritto 
innanzi,  cioè  essiccando  il  materiale  a  100°- 110^  si  commette  un  er- 
rore che  raggiunge  circa  V  1  %  coi  materiali  ordinari  e  che  può  arri- 
vare col  tufo  a  circa  l'I,  5%,  e  che  proviene  dall'acqua  di  combina- 
zione. 

Questa  non  deve  essere  tenuta  affatto  in  conto,  perchè,  come  ab- 
biamo già  detto,  potrà  .contribuire  a  rendere  più  o  meno  conducibile 
un  muro  pel  calore,  ma  non  a  rendere  umida  l'aria  di  un  ambiente. 
Quindi  i  limiti  stabiliti  sulle  esperienze  eseguite  colle  prescrizioni  vec- 
chie devono  essere  riveduti  accuratamente  anche  con  lo  scopo  di  eli- 
minare le  non  poche  divergenze  che  si  hanno  tra  sperimentatore  e 
sperimentatore,  e  che  non  hanno  mai  condotto  ad  un  accordo  defini- 
tivo. E'  mia  convinzione  che  cause  di  tale  disaccordo  siano  state 
precisamente  l'acqua  di  combinazione  dei  vari  materiali  da  costruzione 
e  l'essiccazione  mai  fatta  fino  a  costanza  di  peso. 


Gonolnsloni. 

Dalle  esperienze  riferite  si* può  concludere: 

V  che  l'umidità  dei  muri,  determinata  col  metodo  di  OlMssgen, 
tra  100^  e  110°,  comprende  l'acqua  igroscopica  o  di  imbibizione  e 
l'acqua  di  combinazione;  quindi  tale  umidità  non  esprime  in  modo 
completo  la  tendenza  di  un  muro  a  rendere  umida  l'aria  che  lo  lam- 
bifloe,  perchè  questa  è  determinata  unicamente  dall'acqua  igroscopica 
o  di  imbibizione; 

2^  che  essiccando  il  materiale  di  un  muro,  invece  che  a  100°  o 
110^,  a  60*  fino  a  perdita  di  peso  si  determina  la  sola  acqua  igrosco- 
pica, quella  cioè  che  presenta  il  massimo  interesse  sanitario  ; 

3°  che  nei  vari  materiaU,  costituenti  un  muro,  l'acqua  di  com- 
binazione può  variare  entro  Umiti  abbastanza  grandi,  tra  1,78  nel 
tufo  e  0,03  nel  travertino,  con  un  valore  intermedio,  pure  elevato,  di 
1,33  nella  malta; 

4^  che  i  limiti  massimi  di  umidità  nei  vari  regolamenti  locali 
sono  affetti  dall'errore  prodotto  dall'acqua  di  combinazione,  che  es- 
sendo variabile  grandemente,  li  rende  incerti  nel  riguardo  sanitario. 
£d  è  desiderabile  che  questi  limiti  siano  nuovamente  stabiliti  non 
sulla  base  dell'acqua  totale,  ma  dell*acqua  igroscopica  o  di  imbibi- 
zione. 


Istituto  d*igibnb  della  R.  Università  di  Pisa 


Circa  la  disinfezione  a  vapore  dei  crini 


Ricerche  del  doti.  GINO  DE' ROSSI,  aiuto. 


La  industria  della  lavorazione  dei  crìni,  basata  in  massima  parte 
sulla  importazione  di  questi  materiali  da  lontani  paesi  (America  del 
Sud,  Russia  asiatica)  mancanti  di  ogni  organizzazione  sanitaria  e  di 
ogni  sorveglianza  igienica  sul  commercio  di  esportazione,  è  stata  ripe- 
tutamente segnalata  [Surmont  e  Amould  (1),  Kroell  (2),  Silberschmidt  (3), 
Mosebach  (4),  Max  Gruber  (5),  ecc.]  come  causa  della  comparsa  di  acci- 
denti di  pustola  maligna  e  anche  di  diffusioni  epidemiche  di  carbonchio 
epizootico.  In  conseguenza  di  che,  in  Germania  fino  dal  1899  vige  una 
disposizione  legislativa  la  quale  prescrive  che  i  crini  importati  debbano 
sempre  essere  sottoposti  alla  disinfczione  con  vapore  saturo  alla  sovrap- 
pressione di  0.15  atmosfere,  per  la  durata  di  34  ^'^-  ^  ^^  seguito  a 
reclami  degli  industriali  i  quali  lamentavano  che  in  tali  condizioni  i  crini 
venivano  deteriorati,  si  sono  eseguite  ricerche  apposite  [Musehold  (6-7)] 
le  quali  dimostrano  non  potersi  ridurre  la  durata  di  sterilizzazione  se 
si  voglia  esser    sicuri  dell'uccisione  delle  spore  carbonchiose,  e  d'altra 


(1)  Revue  d'hyeiene,  1893,  p.   114. 

(2)  Aerztl.  Mittneilungen  aus  und  f tir  Baden,  1893.  Rif.  in  Hygienische 
Rundschau,  1894,  p.  142. 

(3)  Zeitsch.  f.  Hygiene  und  Infektionskr.  B.  21. 

(4)  Inaug.  Diss.  Bonn,    1901.  Rif.  in   Hygienische   Rundschau,    1903, 
p.  883. 

(5)  Das  oesterreichische  Sanitaetswesem,  1901.  Rif.  in  Revue  d'hygiène» 
1902,  p.  472. 

(6)  Arbeiten  aus  den  Kais.  Gesundsheitsamte,  B.  15,  p.  426. 

(7)  Id.  B.  18,  p.  1. 
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parte  negano  l'asserito  deterioramento,  non  verificandosi  modificazioni 
dell'aspetto  microscopico  e  del  peso  dei  crini.      • 

Qualche  altro  tentativo  di  disinfezione  chimica,  [Gruber  (1),  Donbar 
e  Musehold  (2)],  non  sembra  aver  dato  risultati  molto  incoraggianti, 
come  era  da  aspettarsi,  avendosi  a  che  fare  con  materiali  facilmente 
deteriorabili  e  che  quindi  non  possono  trattarsi  con  agenti  chimici  molto 
energici  e,  d'altra  parte,  dovendosi  mirare  soprattutto  alla  uccisione  delle 
resistentissime  spore  carbonchiose. 

Ma  anche  limitando  il  campo  di  ricerca  alla  sterilizzazione  col  va- 
pore, conviene  riconoscere  che  lo  studio  della  questione  meritava  di 
essere  un  po'  allargato  sia  nel  senso  di  determinare  con  metodo  rigo- 
rosamente scientifico  le  modificazioni  che  i  crini  subiscono  in  s^uito 
all'esposizione  al  vapore  acqueo,  sia  per  ricercare  in  tal  modo  quale  sia 
fra  i  vari  sistemi  di  applicazione  di  questo  mezzo  disinfettante  quello 
che  appaia  meno  dannoso  per  l'integrità  del  materiale  e  che  quindi 
permetta  di  meglio  conciliare  la  tutela  della  salate  degli  operai  c<mi  gli 
interessi  economici  dell'industria. 

Ho  creduto  opportuno  eseguire  tali  ricerche,  tanto  più  che  anche 
in  Italia,  sebbene  l' industria  della  lavorazione  dei  crini  non  abbia  per 
ora  un  grande  sviluppo,  la  disinfezione  dei  materiali  importati  dovrà 
prima  o  poi  essere  oggetto  di  speciali  disposizioni  regolamentari  da 
parte  dell'  autorità  sanitaria  (3). 

Tenendo  conto  degli  usi  cui  i  crini  sono  destinati  (imbottitura  di 
materassi,  cuscini,  selle,  ecc.;  fabbricazione  di  funi,  spazzole,  bottoni; 
confezione  di  stoffe,  ecc.)  le  proprietà  di  essi  più  interessanti  e  che 
meritava  di  controllare  sono  la  resistenza  alla  trazione  e  la  elasticHà,  che 
ho  studiato  per  mezzo  di  due  apparecchi  da  me  appositamente  fatti 
costruire. 

Il  primo  (fig.  1)  serve  a  determinare  la  resistenza  alla  trazione.  Sì 
ha  un  secchiello  di  legno  S  assai  leggero  (40-50  gr.)  con  un  manioo  di  fil 
dì  ferro»  e  un  indice  laterale,  pure  di  filo  di  ferro,  piegato  a  squadra,  e 
che  quando  il  secchiello  sta  sospeso  (com'è  rappresentato  nella  figura)  pe- 


(1)  Loco  citato. 

(2)  Arbeiten  aus  den  Kais.  Gesundsheitsamte,  B.  15,  p.   114. 

(3)  Questo  lavoro  fu  intrapreso  per  rispondere  alla  lusinghiera  richie- 
sta del  Direttore  generede  della  Semita  ohe  questo  Istituto  d'  igiene»  ti- 
l'uopo  sussidiato,  contribuisse  agli  studi  sulla  migliore  utilizzazione  dei 
resti  anitnali  in  rapporto  con  la  profilassi  delle  malattie  carbonchiose. 
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netra  colla  sua  estremità  nella  fessura  longitudinale  praticata  nella  tavo- 
letta T  (raccomandata. al  sostegno  C)  che  porta  una  scala  centimotrata. 
Il  secchiello  viene  appunto  sospeso  per  mezzo  del  crine  da  studiarsi  infi- 
lato nel  manico  e  i  cui  due  capi  sono  solidamente  fissati  nella  morsa  M  : 


Fig.  1. 


il  crine  è  tagliato  della  lunghezza  di  45  cm.  e  i  due  capi  essendo  impe- 
gnati nella  morsa  per  2  Vi  cm.,  la  lunghezza  del  doppio  filamento  libero 
è  di  20  cm.  Per  evitare  il  deterioramento  che  la  morsa  metallica  tcdvolta 
porta  al  crine,  si  possono  riunire  i  due  capi  di  esso  tra  due  soheggie  di 
legno  duro  che  poi  si  serrano  tra  le  due  branche  della  morsa. 

n  sostegno  C  sorregge  poi  un  imbuto  I,  corto  e  molto  svasato,  pieno 
di  mercurio:  la  sua  parte  inferiore,  piegata  ad  angolo  retto  è  congiunta 
per  mezzo  di  un  pezzetto  di  tubo  di  gomma  (che  porta  una  pinza  a  pres- 
sisione)  con  un  altro  tubo  di  ^vetro  pure  ripiegato  ad  angolo  in  basso 
e  che  termina  con  una  sfilatura  il  cui  orifizio  è  calibrat'O  in  modo  ohe  lasci 
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ccKlere  dall'imbuto  100  gr.  di  mercurio  ogni  10  minuti  secondi  (1).  Questa 
sfilatura,  che  si  fa  capitare  presso  l'orifizio  superiore  del  secchiello,  non  si 
vede  nella  fig\u«  perchè,  ad  evitare  lo  spandimento  del  mercurio  che  ca- 
drebbe con  troppa  violenza,  viene  introdotta  in  un  tubo  di  gomma  che 
raggiunge  quasi  il  fondo  del  secchiello  stesso.  £  sempre  per  evitare  possi- 
bili perdite  di  merciu*io  il  secchiello  si  trova  neir  interno  di  un  recipiente 
di  vetro  E  con  dell'ovatta  nel  fondo. 

Essendo  così  pronto  Tapparecchio  si  tien  nota  della  posizione  del* 
r  indice  laterale  del  secchiello  lungo  la  scala  graduata  (ove  si  apprezza 
molto  esattamente  il  quarto  di  centimetro)  ;  quindi  si  lascia  cadere  il 
mercurio  aprendo  la  pinza  a  pressione  e  sì  fa  scattare  contemporaneamente 
lo  scappamento  di  un  contasecondi.  Si  registra,  dettando  le  cifre  ad  un 
assistente,  la  posizione  dell'  indice  di  10  in  10  secondi,  fino  al  momento 
della  rottin*a  del  crine,  e  allora  si  arresta  immed.'atamente  il  cronometro 
e  la  caduta  del  mercurio. 

Noi  conosciamo  così  non  solo  il  peso  necessario  per  rompere  il  crine^ 
ma  anche  l'edliuigamento  successivamente  verificatosi  per  i  vari  pesi  fino 
a  quello  di  rottura  (2).  E  rappresentando  con  una  curva  le  successive 
posizioni  dell'  indice  lungo  la  scala  vedremo  che  le  modificckzioni  dell'an- 
damento di  questa  curva  e  della  sua  posizione  finale  nei  crini  diversamente 
trattati,  ci  indicheranno  molto  chieuramente  e  concordemente  le  modifi- 
cazioni della  resistenza  alla  trazione.  Naturalmente  nessun  valore  avrebbero 
le  ricerche  fatte  con  uno  o  con  pochi  crini,  perchè  sebbene  il  materiale 
si  sottoponga  ad  una  scelta  accurata  eliminando  i  crini  eccezionalmente 
sottili  o  grossi,  ciò  nondimeno  esistono  fra  i  diversi  crini  (anche  di  un 
medesimo  animale)  differenze  assai  notevoli  :  ma  riunendo  un  numero 
assai  grande  di  esperienze  tali  differenze  scompaiono  e  si  hanno  risultati 
molto   concordanti  e  dimostrativi. 

Data  una  jiartita  di  crini  da  mettersi  in  esperimento,  io  cominciavo 
collo  sceglierne  un  numero  sufficiente  di  aspetto  e  lunghezza  presso  a 
poco  uguali,  di  cui  mettevo  a  pari  l'estremitÀ  più  grossa  tagliandoli  poi 
verso  l'altro  estremo  del  fascio,  della  lunghezza  di  45  cm.  Li  distribuivo 
in  tante  porzioni,  a  seconda  degli  esperimenti  da  eseguirsi,  ciascuna  di 
40-60  crini,  i  quali  poi  (o  rimasti  come  controllo,  o  sottoposti  ai  vari 
trattamenti  che  diremo  a  suo  luogo)  si  saggiavano,  nel  modo  descritto, 
per    la    resistenza,    raccogliendo    in  apposite   tabelle    (di   cui    si   ha    un 


(1)  Data  la  ampia  sezione  dell' imbuto  e  per  conseguenza  la  poca  diffe- 
renza di  livello  tra  il  principio  e  la  fine  dell'operazione,  la  diminuzione 
di  pressione  dovuta  al  progressivo  svuotamento  dell'imbuto  non  ha  che 
una  scarsissima  influenza  sulla  quantità  di  mercurio  che  cade  nell'  unità 
di  tempo. 

(2)  In  recdtà  noi  non  conosciamo  che  l'allungamento  verificatosi  di 
10  in  10  secondi,  ma  per  quanto  sì  è  detto  circa  la  regolarità  della  caduta 
del  mercurio,  possiamo  ritenere  che  in  ognuno  di  questi  intervalli  di 
tempo  l'aumento  di  peso  sia  con  grande  approssimazione  di  100  grammi. 
Tanto  è  vero  che  nelle  tabelle  numeriche  (cfr.  tab.  I)  le  cifre  indicanti  i 
pesi  di  rottura  dei  crini  sempre  corrispondono  (o  se  ne  differenziano  al 
massimo  di  50  grammi)  al  decuplo  del  numero  di  secondi  che  è  durata  l'o- 
perazione. 
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esempio  nella  tab.  I)  le  cifre  indicanti  l'allungamento  subito  dai  crini  di 
IO  '  in  10",  ed  i  pesi  di  rottura.  Di  questi  ultimi  era  possibile  calcolare 
la  media  che  però  avrebbe  avuto  asscù  scarsa  importanza  per  le  forti 
oscillazioni  dei  singoli  valori  r  ma  affatto  impossibile  era  lo  stabilire  una 
inedia  delle  cifre  ottenute  nei  tempi  successivi  dei  vetri  esperimenti  data 
la  disuguaglianza  delle  serie  relative.  Riescono  invece  molto  dimostrative 
sia  per  Tuno  che  per  Taltro  dei  due  fatti  le  rappresentazioni  grafiche 
(fig.  3),  nelle  quali  la  linea  orizzontale,  delle  ascisse,  porta  la  indicazione 
dei  tempi  di  osservazione,  di  10"  in  10",  quella  delle  ordinate  l'allunga- 
mento verificatosi  in  centimetri  e  quarti  di  centimetro.  Ad  ogni  crine 
saggiato  corrisponde  una  linea  :  di  questo  alcune  si  sovrappongono  in 
alcuni  tratti  del  loro  decorso,  ma  sono  tutte  contrassegnate  da  un  dischetto 
nero  nel  punto  di  rottura.  Si  ha  così  per  ogni  gruppo  di  crini  un  fascio 
di  linee,  di  cui  la  grcuidissùna  maggioranza  presentano  un  andamento  del 
tutto  uniforme  (1);  e  il  confronto  delle  curve  generali  rappresentate  da 
ciascun  fascio,  e  della  posizione  dell'insieme  dei  dischetti  terminali,  ci  per- 
metterà di  renderci  conto  a  colpo  d'occhio  e  in  modo  grandemente  dimo- 
strativo delle  modificazioni  che  in  seguito  ai  vari!  trattamenti  dei  crini 
si  producono  nella  resistenza  alla  trazione. 


Per  lo  studio  della  elasticità,  ho  cercato  di  mettermi  in  condizioni  il 
più  possibile  simili  a  quelle  in  cui  i  orini,  nelle  loro  applicazioni  indu- 
s  triali,  devono  spiegare  tale  proprietà.  Quindi,  per  imitare  il  meglio  pos- 
sibile il  modo  di  essere  dei  crini  arricciolati,  da  imbottitura,  io  ravvol- 
gevo intomo  a  un  cilindro  di  cartoncino  del  diametro  di  3  cm.  un  certo 
nomerò  di  crini  (8-10-12  a  seconda  della  loro  lunghezza)  che  venivano  fissati 
insieme  per  mezzo  di  altri  crini  infilati  in  un  ago  e  passati,  ripassati  e  in- 
crociati più  volte  in  modo  da  aversi  un  anello  costituito  da  ima  specie 
di  cordicella  ben  salda,  dello  spessore  di  2-2  ^  mm.  (vedi  fig.  2- A),  L'ap- 
parecchio per  misurare  la  elasticità  di  questi  anelli,  consta  (fig.  2)  di  un 
piano  di  legno  N  su  cui  si  elevano  tre  colonnette  triangolcuri  di  ottone 
dell'altezza  di  5  cm.  circa,  poste  due  posteriormente,  la  terza  nel  mezzo 
un  po'  più  in  avanti,  in  modo  da  delimitare  un  intervallò  di  2-2  ^  mm. 
ove  si  pone  l'anello  di  crine.  Questo  si  trova  cosi  in  posizione  obbligata, 
perfettamente  verticale,  e  quando  venga  compresso,  non  può,  per  l'ostacolo 
delle  tre  colonnette,  piegarsi  in  dietro  o  in  avanti  ma  solo  può  schiacciarsi 
espandendosi  lateralmente.  Lungo  le  tre  colonnette  si  muove  una  lekstrina 
rettangolare  R  di  vetro  e  le  piccole  guarniture  che  portano  due  dei  suoi 
tre  fori  la  mantengono  in  posizione  perfettamente  orizzontale.  Nel  centro 


(1)  Ciò  ha  permesso  di  eliminare,  da  ogni  fascio,  non  più  di  2-3  linee 
(togliendo  di  mezzo  anche  le  serie  corrispondenti  delle  tabelle)  di  anda- 
mento eccezionalmenie  irregolare,  in  rapporto  manifestamente  o  con  spe- 
ciale deterioriamento  o  con  proprietà  eccezionali  di  singoli  crini,  o  con 
intromissione  di  crini  di  altra  qualità,  ecc. 
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della  lastrina  viene  a  capitare  la  punta  di  una  vito  micrometrica  la  cui 
testa  T,  divisa  in  50  parti  uguali,  si  muove  rasente  un'asticella  metal- 
lica O  che  porta  una  scala  divisa  in  millimetri.  £  poiché  il  passo  della 
vite  è  tale  che  per  ogni  giro  completo  si  ha  V  abbassamento  di  1  mm., 
così  si  possono  apprezzare  gli  spostamenti  della  punta  inferiore  della  vite 
con  r esattezza  del  cinquantesimo  di  millimetro. 

Con  questo  apparecchio  si  può  saggiare  in  due  diversi  modi  la  ela- 
sticità dei  crini  foggiati  ad  anello,  e  cioè  se  ne  può  ricercare  la  comprts- 
sibilità  o  flessibilità,  e  la  elasticità  propriamente  detta. 


Fig.  «. 


Per  eseguire  la  ricerca  della  compressibilità  giova  avvertire  anzitutto 
che  la  lastrina  R  di  vetro  essendo  troppo  leggera  (10-12  gr.)  conviene 
deporvi  in  due  punti  simmetrici  due  pesi  di  20  gr.  ciascuno,  a  meno  che 
non  si  preferisca  usare  addirittura  una  lastrina  metallica  del  peso  di  50  gr. 
L^ andamento  della  ricerca  è  il  seguente  :  tenendo  sollevata  la  lastrina*  si 
mette  a  posto  1*  anello  di  crini,  osservando  che  esso  mantenga  la  sua 
forma  perfettamente  rotonda  ;  quindi  si  abbassa  con  cautela  la  lastrina 
fino  che  venga  a  sfiorar  a  l'anello  e  si  cala  la  vite  micrometrica  facendo 
che  la  punta  di  essa  tocchi  la  superficie  superiore  della  lastrina  stessa.  Allora 
questa  viene  abbandonata  al  suo  peso,  e  naturalmente  discende  lu<igo  le 
colonnine  comprimendo  Panello.  Presa  nota  dell'  indicazione  della  posizione 
iniziale  della  vite  micrometrica,  questa  si  abbassa  fino  a  toccare  nuoA'amente 
la  lastrina,  e  cosisi  conosce  con  Fesattezza  del  cinquantesimo  di  nmi.  la  de- 
pressione subita  dall' eoiel lo.  Si  rialza  la  vite  e  con  essa  la  lastrina  fino 
alla  posizione  iniziale,  si  fa  girare  l'anello  di  un  quarto  di  circolo  cercando 
di  ridargli  il  più  possibile  la  sua  forma  circolare  in  modo  che  esso  t<KXihi 
appunto  la  superficie  inferiore  della  lastrina  ;  si  toma  a  far  cadere  questa. 
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e  8i  ripete  V  operazione,  variando  sempre  la  posizione  dell*  anello,  per 
10-15  volte.  Si  può  avere  coeì  una  media  molto  attendibile  della  de- 
pressione che  l'anello  di  crine  subisce  per  il  peso  della  lastrina:  ripe- 
tendo la  ricerca  dopo  la  disinfezione  si  ottiene  un  alerò  valore  medio  che 
può  riportarsi  a  quello  precente  calcolato  come  100,  avendosi  cosi  un 
dato  utilmente  comparabile  con  quelli  forniti  da  altri  anelli  trattati  diffe- 
rentemente. 

Per  il  saggio  della  elasticità  propriamente  detta,  Fanello  di  crine  vien 
posto  nella  solita  posizione,  fra  le  tre  colonnette:  la  lastrina  di  vetro  di 
dimenai oni  ridotte  al  minimo  e  quindi  leggerissima  (4-5  gm.)  posa  su  di 
esso  senza  deformarlo  affatto,  e  portando  a  contatto  con  la  lastrina  stessa 
la  punta  della  vite  si  tien  conto,  per  mezzo  della  scala,  della  sua  posi- 
zione. Allora  girando  la  vite  si  obbliga  ^la  lastrina  ad  abbassarsi,  depri- 
mendo Fanello,  per  uno  spazio  determinato,  per  esempio,  un  centimetro; 
quindi  si  gira'  la  vite  in  senso  inverso,  di  tanto  alzandola  di  quanto  la 
elasticità  dell'anello  di  crine  riesce  a  spingere  in  alto  la  lastrina,  e  si  nota 
di  quanto  questa  si  è  risollevata.  Si  ripete  il  saggio  10-15  volte,  spostando 
ogni  volta  l'anello  di  un  quarto  di  cerchio  e  si  calcola  la  media  dei  va- 
lori ottenuti.  E  se,  come  nel  caso  precedente,  si  torna  ad  eseguire  la  ri- 
cerca dopo  la  disinfezione,  il  valore  medio  del  risollevamento  della  lastrina 
per  effetto  della  elasticità  dei  crini  disinfettati,  rapportato  al  valore  medio 
ottenuto  prima  della  disinfezione  calcolato  come  100,  ci  dà  modo  di  sta- 
bilire con  vari  saggi  comparativi  l'effetto  dei  diversi  trattamenti. 

Un'importante  peurticolarità  di  tecnica  sperimentale  da  prendere  in  con- 
siderazione, data  la  grande  igroscopicità  dei  crini  e  le  modificazioni  che 
conseguentemente  si  verificano  nella  loro  resistenza  ed  elasticità,  consisteva 
nello  stabilire  se  queste  proprietà  dovevano  saggiarsi  su  crini  previamente 
essiccati  o  lasciati  nell'ambiente  colla  loro  umidità  normale.  A  tale  scopo 
ho  e«9guito  colla  tecnica  descritta  vari  esperimenti  con  crini  non  disin- 
fettati o  disinfettati  in  vario  modo,  ma  dividendo  ogni  saggio  in  due 
parti  di  cui  una  prima  della  ricerca  veniva  tenuta  per  24  ore  in  essic- 
catore ad  H,  SO4,  l'altra  veniva  lasciata  all'ambiente.  Non  riporto,  per 
brevità,  i  dati  relativi  a  queste  esperienze,  bastando  di  stabilire  che  i 
risultati  ottenuti  negli  esperimenti  di  trazione  appaiono  assai  più  costanti 
e  dimostrativi  quando  si  agisce  sui  crini  lasciati  colla  loro  normale  umi- 
dità. Invero,  in  seguito  all'essiccamento  (fosse  o  no  preceduta  la  steriliz- 
zazione) i  crini  in  massima  parte  si  rompevano  con  sccursissimo  allunga- 
mento, e  con  notevole  irregolarità,  che  non  permetteva  di  stabilire  differenze 
evidenti  tra  le  varie  serie  di  crini  non  sterilizzati  o  sterilizzati  in  vario 
modo,  all'opposto  di  ciò  che  si  verifica  nei  crini  che  o  senza  sterilizzare 
o  dopo  sterilizzati  si  lasciano  liberamente  esposti  all'aria  per  24  ore,  i 
quali  presentano  quella  regolarità  di  comportamento  generale  già  segna- 
leita,  che  appare  evidente  nelle  grafiche  più  oHre  riportate  (fig.  3),  e  che 
pernìette  di  cogliere  con  grande  facilità  le  differenze  esistenti  fra  i  vari 
saggi. 

Quanto  alla  ricerca  della  compressibilità  e  dell'elasticità,  pur  variando 
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i  valori  assoluti  a  seconda  che  si  adoperavano  anelli  tenuti  per  24  ore 
neir essiccatore  o  lasciati  all'aria,  le  cifre  relative  indicanti  le  modificazioni 
subite  per  la  disinfezione  non  erano  in  generale  discordanti  ;  cosicché  per 
uniformità  di  tecnica  ho  preferito  anche  qui  di  adoperare  materiali  rimasti 
esposti  nelFambiente. 

Per  evitare  che  le  variazioni  dello  stato  igrometrico  dell'aria  facessero 
risentire  la  loro  azione  disturbatrice,  io  procuravo,  assoggettandomi  anche 
a  molte  ore  di  lavoro  continuato,  di  eseguire  tutti  i  saggi  di  un  esperi- 
mento nel  più  breve  tempo  poÌ9sibile,  avendo  cura,  quando  un  esperimento 
doveva  necessariamente  prolungarsi  per  più  giorni  successivi,  di  eseguire 
ogni  giorno  un  nuovo  saggio  con  i  crini  di  controllo  non  disinfettati,  per 
mettermi  in  guardia  contro  possibili  errori  che,  date  le  piccole  differenze 
nel  contenuto  di  umidità  dell'aria  dei  laboratorio  da  un  giorno  airaltro, 
non  ho  mai  avuto  occasione  di  constatare. 

* 

Con  queste  norme,  ho  es^uito  diverse  serie  di  ricerche  utilizzando 
cinque  sorta  di  crini,  e  cioè  quattro  code  di  cavalli  (uno  morto  per 
polmonite,  tre  morti  o  abbattuti  per  vari  accidenti,  ma  giovani  e  in 
ottime  condizioni  di  nutrizione)  e  una  partita  di  crini  di  Russia  favo- 
ritami dalla  ditta  Pacchetti  di  Milano. 

Riportare  i  dettagli  di  tutti  gli  esperimenti  darebbe  luogo  a  un 
inutile  sfoggio  di  cifre  e  di  tabelle,  data  l'assoluta  concordanza  dei 
risultati.  Mi  limito  a  riferire  per  esteso  su  uno  di  essi  (eseguito  con  i 
crini  della  coda  di  una  giovane  cavalla  di  razza  maremmana  morta 
in  seguito  al  parto),  colV intesa  che  le  coTtclusioni  che  se  ne  deducono 
son  suffragate  da  identici  risultati  ottenuti  con  gli  altri  quatiro  ma- 
teriali. 

Eliminati  dalla  coda  i  crini  più  corti  (inferiori  a  60  cm.),  quelli 
abnormemente  grossi  o  sottili,  e  messine  da  parte  un  certo  numero 
per  gli  esperimenti  della  elasticità,  gU  altri,  t«.gliati  della  lunghezza 
di  45  cm.,  furono  suddivisi  in  7  porzioni  di  cui  3  furono  lasciate 
da  parte  come  controlli,  e  le  altre  furono  sottoposte  al  seguenti  trat- 
tamenti : 

a)  esposizione  per  1  ora  a  100^  nella  pentola  di  Koch  a  vapore 
fluente  ; 

b)  esposizione  per  10'  a  lOO'  (1)  nella  pentola  di  Koch,  ripetut-a 
per  3  volte  a  distanza  di  24  ore; 


(1)  Questi  tempi  possono  considerarsi  come  relativamente  esatti  ;  infatti 
essendo  la  stufa  a  100°  ne  veniva  alzato  il  tappo,  e  con  la  massima  ra- 
pidità si  gettavano  i  crini  nel  secchiello  già  in  essa  contenuto  e  si  richiu- 
deva ;  dopo  appena  1  j  minuto  il  termometro  tornava  già  a  segnare  la 
temperatura  di   100°. 


—  613  - 

e)  esposizione  in  autoclave  Chamberland,  per  40'  di  cui  20'  per 
raggiungere  la  temperatura  di  110°,  e  20'  a  110°; 

d)  esposizione  in  autoclave  Chamberland,  per  35',  di  cui  25'  per 
raggiungere  la  temperatura  di  120°,  e  10'  a  120°. 

I  crini,  dopo  disinfettati,  rimasero  per  24  ore  esposti  all'aria  (insieme 
con  quelli  non  disinfettati);  poi  in  tre  giorni  successivi  (di  ottimo 
tempo  e  con  identico  stato  igrometrico  dell'aria)  furono  assoggettati 
agli  esperimenti  di  trazione.  Delle  5  tabelle  numeriche  relative  a  questi 
esperimenti,  per  economia  di  spazio,  non  riporto,  come  esempio,  che 
quella  (Tab.  la)  relativa  ai  crini  normali,  non  disinfettati:  delle  altre, 
in  tutto  analoghe  a  questa,  riferisco  solo  i  pesi  di  rottura  dei  crini 
(Tab.  I,  b]  e]  d]  e]).  Però  tutti  i  dati  delle  5  tabelle  sono  tradotti  nelle 
grafiche  della  figura  3,  ove  la  grafica  segnata  colla  cifra  0  corrisponde 
ai  crini  non  disinfettati  (dati  della  Tabella  I  a]);  quella  segnata  1  ai  * 
crini  tenuti  per  1  ora  al  vapore  fluente  a  100°  (Tab.  I  b]);  la  2  ai 
crini  tenuti  per  10'  al  vapore  a  100°  per  3  giorni  consecutivi  {e]];  la  3 
ai  crini  tenuti  per  20'  a  110°  (dj);  la  4  per  10'  a  120°  (e]).  L'esame  di 
queste  grafiche  mostra  che  nei  crini  sottoposti  a  una  trazione  regolar- 
mente crescente,  l'allungamento  ha  luogo  secondo  una  legge  costante. 
Si  ha  un  primo  periodo  (fino  a  30",  ossia  300  gr.  nella  grafica  0)  in 
cui  non  sembrano  affatto  risentire  della  trazione,  non  presentando 
alcun  apprezzabile  allungamento  [linea  unica  comprendente  tutte  le 
linee  del  fascio];  segue  poi  un  breve  periodo  (da  400  a  700  gr.  di  tra- 
zione nella  grafica  0)  nel  quale  comincia  a  verificarsi  un  lieve  allun- 
gamento [linee  molto  vicine  alla  orizzontale];  si  ha  quindi  (fino  a  1100  gr.) 
un  brusco  e  molto  rapido  allungamento  [linee  più  vicine  alla  verti- 
cale] che  poi  si  rallenta  alquanto  [ripiegamento  in  basso  delle  hnee] 
fino  al  momento  Hi  rottura  dei  crini  indicato  dai  dischetti  terminali. 
Si  ricordi  che  questi  dischetti  rappresentanti  i  tempi  di  rottura  indi- 
cano anche  con  notevolissima  approssimazione  i  pesi  di  rottura  in 
grammi  corrispondenti  al  decuplo  delle  cifre  indicanti  i  tempi  (linea 
delle  ascisse).  Si  noti  poi  che  la  posizione  reale  di  questi  dischi  è  solo 
sulle  linee  verticali,  quelli  dovuti  necessariamente  segnare  fuori  di  esse 
perchè  appartenenti  a  due  o  più  serie  con  identico  andamento  termi- 
nale si  devono  considerare  come  appartenenti  alla  Unea  immediata- 
mente a  sinistra. 

Ciò  posto,  risulta  evidente  che  se  dai  crini  non  disinfettati  si  passa 
a  quelli  disinfettati  a  100°  per  un'ora  e  successivamente  a  quelli  disin- 
fettati per  10'  a  100°  per  tre  volte,  per  20'  a  110°,  per  10'  a  120°,  si 
nota  un  deterioramento  che,  assai  poco  marcato  nel  primo  caso  va 
negli  altri  casi   facendosi  sempre  più  notevole,  fino  a   raggiungere  un 
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Fig.  a.    (V.  spiegasione  a  pagg.  &55  e  6^9). 
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massimo  nei  crini  sterilizzati  a  120°;  ciò  che  risulta  còsi  dalla  posi- 
zione dell'insieme  dei  dischi  terminaU  che,  evidentemente,  va  spo- 
st€uidosi  sempre  più  verso  sinistra  (=  diminuzione  del  peso  necessario 
per  la  rottura)  sia  dall'andamento  delle  curve  che,  nel  loro  complesso, 
tendono  sempre  più  ad  avvicinarsi  alla  verticale  (==  allungamento 
sempre  maggiore  per  un  medesimo  peso. 

Lo  studio  delle  modificazioni  deUa  compressibilità  e  dell'elasticità 
fektto,  colla  tecnica  già  descrìtta,  sugli  anelli  composti  dei  medesimi 
crini  e  assoggettati  agh  stessi  trattamenti  disinfettanti,  dà  presso  a 
poco  lo  stesso  risultato.  Cosi,  quanto  alla  compressibilità  la  tabella  II 
dimostra  che,  considerando  come  100°  la  depressione  subita  per  il  peso 
della  lastrina  dagH  anelli  di  crine  non  disinfettati, 

la  depressione  dell'anello  rimasto  a  100°  per  1  ora  è  121; 

»  »  »        3  volte  a  100°  per  10'  è  130;  . 

»  »  »         a  110°  per  20'  è  130; 

»  »  »        a  120°  per  10'  è  156. 

Anche  qui  dunque  la  minore  deteriorazione  si  ha  per  la  dimora  a 
100^,  la  massima  per  quella  a  120°. 

Risultati  analoghi  si  lianno  dallo  studio  deUa  elasticità  propria- 
mente detta.  I  dati  della  tabella  lU  (riferentisi  al  medesimo  mate- 
riale) mostrano  difatti  che  calcolando  come  100°  il  sollevamento  do- 
vuto alla  elasticità  degh  aneUi  di  crine  non  disinfettati, 

il  sollevamento  dell'anello  rimasto  a  100°  per  1  ora  è  101.6  (!); 

»  »  »        3  volte  a  100°  per  10'  è  103.3  (!); 

»  !►  »         a  110°  per  20'  è  93.1; 

»  »  »        a  120°  per  10'  è  96.1. 

Appare  evidente  da  ciò  (e  gli  altri  esperimenti  non  riportati  con- 
fermano questa  conclusione)  che  la  elasticità  dei  crini  poco  o  punto 
soffre  per  la  disinfezione  col  calore  umido;  ma  che  se  mai  essa  ver- 
rebbe leggermente  diminuita  per  il  trattamento  a  temperature  supe- 
riori a  100^ 

Sono  note  le  belle  osservazioni  del  Rubner  (1)  circa  la  favorevole 
influenza  che  il   previo    disseccamento   dei    corpi    esposti    al    vapore 


(1)  Hygienis?he  Rundschau,  Bd.  VITI,  p.  721,  776;   Bd.  IX,  p.  321. 
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acqueo  nelle  stufe  dì  disinfezione  ha  sulla  penetrazione  del  calore 
nell'interno  dei  corpi  stessi.  E  data  la  grande  importanza  pratica  di 
tale  fatto,  ore  fosse  applicata  al  caso  dei  crini,  trattandosi  di  un 
materiale  eminentemente  igroscopico,  ho  voluto  eseguire  alcune  ricer- 
che, per  stabilire  anzitutto  se  l'essiccamento  preventivo  dei  crini 
eseguito  a  freddo  in  essiccatore,  o  mercè  il  calore,  aveva  nessuna  influ- 
enza sulle  modificazioni  che  essi  subiscono  in  seguito  alla  disinfe- 
zione, riserbandomi  in  secondo  luogo  di  vedere  se  nel  caso  dei  crini  si 
verifica,    e  con  quale  efficacia,  il  fatto  osservato    dal   Rubner. 

Pertanto  ho  eseguito  anzitutto  le  solite  determinazioni  della  resi- 
stenza, compressibihtà  ed  elasticità  su  diversi  campioni  di  crini  sotto- 
posti ai  vari  modi  di  disinfezione,  coU'avvertenza  che  ogni  campione 
era  stato  previamente  diviso  in  due  parti,  delle  quali  una  prima  della 
disinfezione  era  tenuta  per  24^  in  essiccatore,  l'altra  per  ugual  periodo 
di  tempo  in  ambiente  umido  o  esposto  all'umidità  naturale  dell'aria. 
Orbene,  senza  stare  a  riferire,  per  le  solite  ovvie  ragioni,  le  numerose 
tabelle  relative  a  queste  esperienze,  dirò  che  esse  e  più  specialmente 
le  grafiche  da  esse  desunte,  dimostrano  che  l'azione  deteriorante  spie- 
gata dal  processo  della  disinfezione  è  presso  a  poco  identica  cosi  sui 
crini  prosciugati  in  essiccatore,  come  in  quelli  più  o  meno  umidi. 

Lo  stesso  può  dirsi,  e  ciò  è  anche  più  interessante,  del  prosciuga- 
mento mercè  il  calore.  Basta  osservare  i  dati  riassuntivi  della  ta- 
bella IV  per  riconoscere  come  la  previa  dimora  per  40'  in  stufa  di 
Meyer  ad  aria  calda  alla  temperatura  di  108^-109^0  non  ha  la  me- 
noma influenza  sui  caratteri  fisici  studiati  dei  crini,  e  non  modifica 
per  nulla  l'effetto  della  successiva  disinfezione  col  vapore,  verificandosi 
anzi  il  fatto  che  il  deterioramento  è  se  mai  leggermente  minore  n  i 
crini  previamente  essiccati  col  calore. 

Dimostrato  cosi  che  l'essiccamento  precedente  la  disinfezione  non 
modifica  l'influenza  di  queSta  sulle  proprietà  fisiche  dei  crini,  restava 
a  stabihre  se  e  quanto  favorisie  la  penetrazione  del  calore. 

Una  prima,  serie  di  esperimenti  fu  fatta  confezionando  dei  piccoli  fasci 
di  crine  il  più  possibile  uguali,  della  lunghezza  di  5  cm.  e  del  diametro 
di  2  cnx.  circa,  che  venivano  anzitutto  sterilizzati  tenendoli  per  mezz^ora 
nelFautoclave  a  120^;  quindi  nell'interno  di  ciascuno  di  essi,  per  mezzo  del 
sottile  ago  di  una  siringa  di  Pravaz  si  depositava  una  goccia  di  una  so- 
spensione in  acqua  sterile  di  spore  carbonchiose.  Di  tali  fascetti  poi  alcuni 
erano  tenuti  in  essiccatore  per  24  ore,  altri  in  ambiente  umido,    a  bassa 
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temperatura  (4o»6°),*dopQ  di  che  si  esponevano  contemporaneamente  e  per  va- 
ria durata  di  tempo,  all'azione  del  vapore  a  100^  in  una  piccola  stufa  di 
Koch,  e  finalmente  per  mezzo  di  pinze  sterilizzate  venivano  direttamente 
portati  in  recipienti  con  brodo  sterile,  e  tenuti  nel  termostato  a  37^.  I 
risultati  ottenuti  non  furono  molto  dimostrativi  perchè  la  penetrazione  del 
calore  era  sempre  così  rapida  è  la  uccisione  delle  sporo  avveniva  dopo 
un  cosi  breve  intervallo  di  tempo  (3'- 4')  che  era  *  (officile  apprezzare  le 
piccole  differenze  eventualmente  esistenti  nel  periodo  minimo  necessario 
per  la  disinfezione.  Con  tutto  ciò  sta  il  fatto  che  non  di  rado  ho  osser- 
vato lo  sviluppo  del  bacillo  del  carbonchio  dai  fasce t  ti  di  crini  posti  nella 
stufa  senza  previo  essiccamento,  mentra  quelli  esposti  al  vapore  per  ugual 
periodo  di  tempo,  ma  previamente  seccati,  rimanevano  sterili  ;  mai  si  è 
verificato  il  caso  inverso. 

Ma  un  risultato  assai  più  dimostrativo  ho  avufo  da  un  altro  esperi- 
mento indirizzato  a  stabilire  direttamente  la  penetrazione  del  calore 
attraverso  un  grosso  e  denso  strato  di  crini.  Attorno  al  bulbo  di  un 
buon  termometro  centigrado  ho  disposto,  legandoli  molto  strettamente, 
una  notevole  quantità  di  crini  tagliati  di  una  medesima  lunghezza,  in 
modo  che  il  bulbo  venisse  a  trovarsi  proprio  nel  centro  di  un  grosso  e 
molto  compatto  cUindro  di  crini  lungo  10  cm.  e  del  diamo 'ro  di  circi 
6  cm.  Il  termometro  si  teneva  poi  per  24  ore  o  in  un  ampio  essiccatore 
ad  acido  solforico  o  in  ambiente  saturo  di  umidità  e  si  sperimentava 
quindi  la  sua  sensibilità  al  calore  nel  modo  seguente  :  In  un  matraccio 
di  vetro  del  volume  di  due  litri  con  collo  molto  largo,  si  versava  mezzo 
litro  di  acqua  di  fonte  che  si  portava  all'ebullizione  e  si  lasciava  bollire 
per  2-3  minuti.  Allora  si  introduceva  rapidamente  in  esso  il  termometro 
raccomandato  con  uno  spago  a  un  sostegno,  sempre  nella  medesima  posi- 
zione, in  modo  che  Testremità  inferiore  del  cilindro  di  crini  venisse  a 
trovarsi  circa  5  cm.  al  di  sopra  della  superficie  del  liquido  in  ebuUizione; 
si  metteva  in  moto  un  contasecondi,  e  di  10  in  10  secondi  si  notava  la 
temperatura  sognata  dal  termometro. 

Nella  tabella  V  sono  riferiti  i  valori  medi  di  due  serie  di  ricerche 
alternativamente  fatte  previo  essiccamento  o  inumidimento  dei  crini. 
Il  fatto  della  maggiore  rapidità  di  penetrazione  del  calore  nel  primo 
caso  è  evidentissimo,  e  la  favorevole  influenza  che  l'essiccamento  dei 
crini  può  avere  sulla  rapidità  e  sulla  sicurezza  della  disinfezione  non 
sembra  aver  bisogno  di  ulteriore  dimostrazione. 

Dall'  insieme  delle  ricerche  riferite  può  dedursi,  come  conclusione 
pratica,  che  la  deteriorazione  dei  crini  {calcolata  in  base  alle  modificazioni 
della  resistenza  alla  trazione  e  della  elasticità)  è  relativamente  piccola  in 
seguito  alVazione  del  vapore  acqueo  saturo  a  100^ y  prolungata  anche  per 
1  ora  :  va  invece  aumentando  per  Vapplicazione  della  sterilizzazione 
frazionata  (esposizione  al  vapore  a  100^  per  10'   ripetuta   per   3   giorni 
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consecutivi)  e  specialmente  poi  per  le  temperature  di  110^  e  120°  ad  onta 
della  diminuzione  del  periodo  di  applicazione  {rispeUivamente  20'  e  W] 
delle  temperature  stesse  :  cosicché  il  processo  preferibile  per  la  disinfe- 
zùme  dei  crini  appare  quello  delV esposizione  al  vapore  fluenle  a  lOG^. 
Siccome  poi  il  prosciugamento  preventivo  dei  crini  (anche  mediante  Varia 
calda,  a  circa  110^)  mentre  non  ha  nessuna  inftuenaa  sulPazione  che  il 
vapore  spiega  su*  di  essi,  rende  d^altra  parte  assai  più  rapida  la  pene- 
trazione del  calore,  sembra  in  questo  caso  massimamente  conaigliabik 
Vuso  di  apparecchi  nei  quali  alla  disinfezione  propriamente  detta  si  possa 
far  precedere  un  processo  di  prosciugamento  del  materiale,  ciò  che  presu- 
mibilmente dovrà  rendere  pia  breve  la  durata  del  periodo  di  sterilizzaziont 
e  quindi  anche  minore  il  già  scarso  deterioramento  dei  crini  esposti  al 
ìxipore  acqueo  a  100^. 

Pisa,  marzo  1905. 
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Tabella  III. 


Saggio  della  elasticità»  —  Sollevamento,  in  millimetri,  della  lastrina  di  vetro 
per  azione  della  elasticità  degli  anelli  di  crine,  compressi  per  nn  centi- 
metro,  prima  e  dopo  le  varie  sorta  di  disinfezione  a  vapore. 


A 

• 

B 

e 

• 

D 

Saggio   prelimi- 
nare 

ali 

1 
««« 

S 

« 

u 

.2  2 

Ì«-38 

Ni 

1 

E 

1 

.2  2 

K 

o  «» 

a 

1 

E 

1 

a. 

?*= 

lo 

0  — 

11 

«Si 

c 

5.6 

4.8 

5.4 

4.8 

6.0 

6.0 

5  8 

6.0 

4.4 

5.2 

4.8 

4.6 

6.2 

6.0 

4  8 

5.0 

4.8 

4.6 

4.6 

4.8* 

5.6 

5.4 

5.0 

4  6 

5.2 

5.4 

5.6 

6.2 

5.0 

4.8 

5.6 

4.6 

4.6 

5.6 

4.8 

5.0 

5.2 

4  8 

5.2 

5.2 

5.2 

5.4 

4.4 

4.8 

5.2 

4.8 

4.6 

4.4 

5.4 

4.6 

4.G 

5.2 

4  8 

5,0 

5.4 

5.4 

4.8 

4.8 

4.8 

4  8 

5.4 

5.2 

5.0 

4.8 

4.8 

5.4 

5.0 

5.2 

6.0 

4.8 

5.4 

5.2 

5.2 

5.0 

5.0 

5.2 

6.0 

4.8 

5.2 

4.8 

Valore  medio  del  sollevamento  in  mm. 


5.00 


5.08 


4.90 


5  06 


5  54 


5.16 


5  20 


5.00 


Sollevamento  dopo  la  disinfezionej  facendo  =  100  quello  del  saggio 

preliminare. 


101,6 


103.3 


93.1 


96.1 
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Tabella  IV. 


Saggio  comparaiiro  della  resistema,  compressibilità  ed  elasticità  dei  cri  ni , 

non  seccati  e  seccati  a  108^  C, 


Crini 

Crini 

Crini 

X^A  1 

dirinfettati 

disinfettati 

non  disinfettati 

,       P*'  .«^ 

per 

1  ora  a  100* 

10'  a  )«)• 

Tenuti 

Tonati 

Senza 

Tenuti 

Senza 

al(»8« 

Senza 

a  108* 

« 

prerio 

—  •     — 

a  108* 

previo 

• 

per  40', 
prima 

prerio 

■ 

per  40. 
prima 

essicca- 

essicca- 

della 

essicca- 

della 

mento 

por  40' 

mento 

disinfe- 
none 

mento 

disinfe- 
zione 

Bcsistensa.  —  /           fino  a  1000  gr. 

1 

1 

4 

1 

8 

8 

Classificazione!  ,        ^^^^     .^^^ 

dei   20    crini  Ha  >  1000  a  1200  gr. 

9 

5 

6 

8 

9 

6 

L\ril%^"  H^ 

5 

8 

9 

8 

3 

4 

di  rottura,                       >  1400  gr. 

5 

6 

1 

3 

0 

2 

Compressibilità   dopo   la  disinfezione, 

100 

100 

160 

140 

210 

170 

facendo  =  100  quella  del   saggio   su 
crini  non  disinfettati  (cfr.  Tabella  II). 

elasticità  dopo  la  disinfezione,  facendo 

100 

100 

98.8 

100.2 

97.2 

97.0 

=  100  quella  del  saggio  su  crini  non 
disinfettati  (cfr.  Tab.  III). 

41-A 


—  622  — 


Tabella  Y. 

Penetrazione  del  calore  nei  crini  secchi  e  umidi,  —  Temperature  segnate  dal 
termometro  col  bulbo  fasciato  di  crini  (esposto  al  vapore  a  100^,  previo 
essiccamento  o  inumidimento)  registrate  di  10  in  10  secondi  (Medie  di 
2  determinazioni). 


Tempi 
di  osservazione 

Temperatnra 

segnata  dal  termometro 

rimasto 

Tempi 

di  osservasione 

in 

minuti  secondi 

Temperatura 
segnata  dal  termometro 
rimasto 

in 
minuti  secondi 

•per  21** 

neir 

essiccatore 

per  ÌA^ 

in  ambiente 

nmido 

per  84** 

neir 

essiccatore 

per  24*' 

in  amtttente 

nmido 

0 

ll.«>5 

12 

240 

W 

73.5 

10 

11.5 

12 

250 

86 

76 

20 

11.5 

12 

260 

88                  79 

30 

11.5 

12 

270 

89.5 

82.5 

40 

11.5 

12 

280 

91.5 

85 

50 

12 

12 

290 

93.5 

87.5 

60 

13 

12 

300 

94.5 

89. 5 

70 

15 

13 

310 

95.5 

91 

80 

18.5 

14 

320 

96 

92.5 

90 

20 

16 

330 

96 

92.5 

100 

25 

18.5 

340 

97 

93.5 

110 

29 

20.5 

350 

97.5 

95  5 

120 

35 

24 

360 

98.5 

90 

130 

39 

27 

370 

90 

97 

140 

45 

30.5 

380 

99.5 

97.5 

150 

50 

35 

390 

99.5 

98 

160 

55 

40 

400 

100 

98.5 

170 

60     . 

45 

410 

100 

99 

180 

65.5 

49 

420 

100 

99.5 

190 

69 

54 

430 

100 

100 

200 

72 

57 

440 

100 

100 

210 

75 

61.5 

450 

100 

100 

220 

79.5 

65.5 

460 

100 

100 

230 

81 

69.5 

470 

100 

100 

filtri  di  porcellana  d'amianto  e  la  filtrazione  delle  acque  potabili 


per  il  dott.  CARLO  TIBABOSCHI. 


In  alcuni  dei  numerosi  filtri  costruiti  per  la  filtrazione  domestica 
delle  acque  potabili  il  materiale  è  di  tale  natura  da  trattenere  solo  le 
particelle  sospese  più  grossolane,  e  da  rendere  cosi  più  o  meno  lim- 
pida l'acqua  anche  molto  torbida.  Altri  filtri  invece  sono  capaci  di 
trattenere,  almeno  per  un  certo  tempo,  anche  i  germi  contenuti  nel- 
l'acqua da  filtrare,  cosicché  l'acqua  filtrata  non  soltanto  è  perfetta- 
mente limpida,  ma  è  anche  sterile.  Dopo  qualche  giorno  però,  anche  i 
migliori  filtri  lasciano  passare  alcuni  dei  germi  contenuti  nell'acqua, 
donde  la  necessità  di  ripulirh  e  sterilizzarli  frequentemente. 

Per  comprendere  come  questo  possa  accadere,  non  sarà  inopportuno 
dire  due  parole  sulla  così  detta  teoria  dei  filtri. 

Un  filtro  si  chiama  impermeabile  ai  germi,  quando  al  principio  della 
filtrazione  non  li  lascia  passare.  E*  noto  da  lungo  tempo  che  tali  filtri 
impermeabili  non  trattengono  i  germi  perchè  il  diametro  dei  loro  pori 
sia  più  piccolo  di  quello  dei  batteri  contenuti  nell'acqua  ;  se  cosi 
fosse,  in  un  buon  filtro  impermeabile  i  germi  non  dovrebbero  passare 
mai,  perchè  la  loro  marcia  traverso  la  parete  del  filtro  sarebbe  sempre 
impossibile.  Nei  filtri  invece  i  germi  sono  trattenuti  per  forza  di  adesione 
lungo  le  pareti  dei  pori-canali  che  si  trovano  nello  spessore  delle  pareti 
del  filtro,  e  cosi  Tacqua  nel  traversare  queste  pareti  abbandona  tutti  i 
germi  che  conteneva  ed  esce  dal  filtro  sterile.  Se  perA  alcuni  di  questi 
germi  acquatili  sono  capaci  non  soltanto  di  mantenersi  a  lungo  vivi  nel- 
l'acqua, ma  anche  di  moltiplicarsi  in  essa,  specialmente  quando  le  condi- 
zioni di  temperatura  siano  favorevoli  ad  un  loro  rigoglioso  sviluppo,  i 
germi  che  sono  stati  trattenuti  alla  superficie  estema  del  filtro  e  lungo 
le  pareti  dei  pori  si  moltiplicano  anch'  essi  e  moltiplicandosi  finiscono  per 
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inveidere  via  via  tutti  i    pori  del  filtro   e    a    passare   dall'altra    parte  di 
esso,  nell'acqua  filtrata. 

Che  le  cose  stiano  realmente  casi,  lo  dimostrano  vari  fatti,  messi  in 
evidenza  da  diversi  esperimentatori  e  constatati  tutti  o  quasi  tutti  anche 
da  me   nelle  esperienze  che  riferirò  in  seguito  : 

1^  I  buoni  filtri  impermeabili  trattengono  per  alcuni  giorni  tutti  i 
comuni  germi  delle  acque. 

2P  Dopo  un  certo  numero  di  giorni,  senza  che  nel  filtro  si  siano 
mostrate  le  più  piccole  screpolature,  alcuni  germi  cominciano  a  pas- 
sare. 

3^  La  rapidità  e  Tabbondanza  con  la  quale  determinati  germi 
riescono  ad  attraversare  un  dato  filtro  varia  col  variare  della  tempera- 
tura, alla  quale  avviene  la  filtrazione  ;  qu€mto  più  tale  temperatura  è  vi- 
cina alla  temperatura  optimum  per  lo  sviluppo  del  germe  in  questione, 
tanto  più  presto  e  in  tanto  maggior  quantità,  questo  passa  n^i'acqua 
filtrata. 

4^  Il  numero  di  germi  contenuti  nell'acqua  filtrata  va  cresoendo 
sempre  più,  fino  a  che  diventa  superiore,  spessissimo  anzi  di  gran  lunga 
superiore,  a  quello  dei  germi  contenuti  nell'acqua  da  filtrare. 

5^  Se  questa  contiene  parecchie  specie  di  germi,  questi  non  com- 
paiono contemporaneamente  nell'acqua  filtrata  ;  alcimi  anzi  non  vi  com- 
paiono mai  (ciò,  naturalmente,  dentro  i  limiti  di  tempo  dell'osservazione), 
benché  nelle  ordinarie  condizioni  siano  anch'essi  capaci  di  moltiplicarsi 
nell'acqua.  Questo  deve  dipendere  dal  fatto  che  nello  spessore  delle  pa- 
reti  del  filtro  il  loro  sviluppo  è  ostacolato  da  quello  straordinariamente 
rigoglioso  ed  esuberante  di  ed  tre  specie,  ohe  in  quell'acqua  e  in  quelle 
date  condizioni  di  temperatura  si  moltiplicano  più  rapidamente. 

6^  Nelle  comuni  acque  potabili  i  germi  patogeni,  pare  che  non  siano 
capaci  di  moltiplicarsi,  e  quindi  non  dovrebbero  passar  mai  traverso  ad 
un  buon  filtro  impermeabile.  Secondo  la  ma^ggior  parte  dei  rìcercatorL 
accadrebbe  proprio  questo  fatto,  secondo  altri  no  ;  ritorneremo  perciò 
sull'argomento,  che  è  cmche  il  più  interessante  di  tutti,  dal  punto  di 
vista  della  applicazione  pratica. 

7^  Se  all'acqua  filtrante  contenente  un  germe  patogeno  (baciUi  del 
tifo  o  vibrioni  del  colera)  si  aggiunge  del  brodo  anche  in  piccolissime 
quantità,  così  da  costituire  un  terreno  favorevole  allo  sviluppo  del  germe 
stesso,  se  tale  sviluppo  è  inoltre  favorito  da  una  temperatura  piuttosto 
elevata,  anche  i  germi  patogeni  passano  in  gran  numero  e  presto  traverso 
al  filtro. 

8°  Se  si  immerge  un  filtro  (ad  esempio  una  candela  Chamberland 
o  Berkefeld,  col  beccuccio  rivolto  in  alto),  in  una  solozione  nutritiva  qua- 
lunque (brodo  o  acqua  peptonizzata),  e  si  lascia  che  questa  raggiunga  lo 
stesso  livello  dentro  e  fuori  del  filtro,  e  poi  dentro  o  fuori  del  filtro  si 
versano  delle  colture  pure  o  nniste  di  germi  diversi,  e  si  mantiene  il 
tutto  a  una  temperatura  conveniente,  dopo  un  po'  di  tempo  nella  parte 
di  soluzione  nutritiva  non  inquinata  si  trovano  i  germi  versati  nell'altra 
parte,  anche  se  questi  germi  sono  per  loro  natura  immobili.  Il  passaggio 
dunque  dei  germi  traverso  le  pareti  di  un  filtro  non  è  compiuto  dai 
germi  stessi  per  la  loro  attività  di  movimento,  né  è  prodotto  da  correnti 
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determinate  dalla  pressione  dell'acqua  filtrante  o  da  qualsiasi  altra  causa, 
ma  deriva  unicamente  dal  fatto  che  i  germi  crescono  nella  parete  stessa 
filtrante.  La  pressione  dell'acqua  fìltrcmte,  la  grandezza  e  mobilità  dei 
germi,  la  temperatura,  la  specie  del  filtro  e  la  struttura  individuale  di 
una  candela  filtrante,  la  qualità  dell'acqua,  la  capacità  maggiore  o  mi- 
nore di  un  dato  germe  a  moltiplicarsi  in  una  data  acqua,  sono  tutti  fat- 
tori che  possono  infiuire  sulla  rapidità  del  passaggio  dei  germi  traverso 
cui  un  filtro,  ma  questo   passaggio  consiste  nella  loro  moltiplicazione. 

9^  Se  si  fanno  delle  sezioni  sottili  di  candele  Chamberland  o  Ber- 
kefeld,  attraverso  alle  quali,  dopo  constatato  il  passaggio  di  una  determi- 
nata'specie  batterica,  si  sia  filtrata  per  5-10  minuti  una  soluzione  colo- 
rante di  fucsina,  i  pori  comunicanti  con  la  superficie  esterna  deUa  candela 
si  vedono  invasi  dai  batteri  di  quella  stessa  specie,  colorati  in  rosso. 

Si  capisce  cosi  come  i  germi  passino  solo  quando  ci  siano  dei  canali 
che  attraversano  tutta  la  parete  della  candela,  come  si  possa  parlare  di 
struttura  individuale  di  una  candela  e  come  a  seconda  di  questa  strut- 
tura varia  la  facilità  con  la  quale  i  germi  possono  attraversarla. 


Lasciando  da  parte  i  filtri  più  o  meno  permeabili  ai  germi  (1),  ci 
occuperemo  qui  solo  di  quelli  relativamente  impermeabili  e  cioè  di 
quelli  di  caolino,  di  silice,  di  amianto  e  di  sienite. 

I  primi  filtri  di  porcellana  costruiti  sono  quelli  di  caolino,  che  vcuino 
sotto  il  nome  di  Chamberland- Pasteur.  Sono  fatti  di  porcellana  porosa 
non  verniciata  e  foggiati  a  forma  di  candela,  lunga  da  15  a  20  cm.,  con 
una  cavità  centrale  nella  quale  si  raccoglie  l'acqua  filtrata,  giacché  la  fil- 
trazione si  compie  dall'esterno  all'  interno  ;  l'acqua  filtrata  esce  da  un 
beccuccio  di  maiolica  verniciata  che  si  apre  ad  una  estremità  della  can- 
dela ;  questa  si  adatta  in  un  apposito  manicotto  metallico,  avvitabile  a 
sua  volta  alla  condottura  deir«cqua  e  munito  di  un  rubinetto.  Oltre  le 
candele  di  Chamberland,  sono  in  commercio  quelle  di  Oinori,  costruite 
sullo  st-esso  identico  tipo,  ma  più  economiche,  a  parete  filtrante  un  po' 
più  sottile,  e  a  pasta  più  compatta  e  più  omogenea.  Vi  sono  poi  altri 
filtri  di  porcellana,  come  per  esempio  quelli  di  Maassen,  quelli  di  Pu- 
kall,  ecc.  Ricorderò  infine  quello  di  Woolworth,  consistente  in  un  tubo 
di  porcellana  rivestito  di  uno  strato  di  idrossido  d'alluminio,  unito  alla 
porcellana  per  mezzo  di  cotone  minerale. 


(1)  Ricorderò  tra  questi  filtri,  che  lasciano  passare  con  l'acqua  anche 
i  batteri  fin  dall'inizio  della  filtrazione  o  subito  dopo,  quelli  fatti  di  car- 
bone (carbone  plastico  di  storta,  polvere  di  carbone  fina,  polvere  di 
coke,  ecc),  di  arenaria  o  di  tufo,  di  carta,  di  spugna  di  ferro,  ecc.  Si 
possono  mettere  in  questa  categoria  anche  i  filtri  di  argilla,  i  quali  trat- 
tengono i  germi  solo  per  brevissimo  tempo,  tanto  più  breve  quanto  mag- 
giore è  il  loro  rendimento. 
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I  filtri  di  materiale  siliceo»  detti  anche  di  farina  fossile  e  più  oomn- 
nemente  ancora  di  terra  di  infusori  (1),  vanno  sotto  il  nome  di  Berìeefeld; 
sono  foggiati  sullo  stesso  tipo  di  quelli  di  Chamberland»  ma  le  candele 
Berkefeld  costano  di  più  di  quelle  Chamberland  ed  hanno  le  pareti  più 
grosse. 

Dello  stesso  tipo  sono  anche  alcuni  dei  fìltri  di  amianto,  detti  anche 
di  porcellana  d'amianto.  Tra  i  fìltri  d'amianto  ve  ne  sono  infatti  altri, 
costituiti  da  amianto  finamente  sfìbrillato»  compresso  e  ridotto  in  forma 
di  poltiglia,  o  mescolato  con  altro  materiale,  ad  esempio  con  carbone  ; 
la  maggior  parte  di  questi  filtri  però  non  sono  impermeabili  ai  germi  o 
danno  acqua  sterile  solo  per  brevissimo  tempo.  Buoni  filtri  impendbabili 
ai  germi  sono  invece  quelli  foggiati  a  candela,  tipo  Chamberland,  adat- 
tabile in  un  manicott-o  metallico  e  fatta  di  amianto  finamente  polveriz- 
zato, impastato  e  cotto  come  il  caolino  a  formare  una  specie  di  porcel- 
lana porosa,  detta  appunto  porcellana  d'amianto.  Tali  candele  sono  quelle 
che  vanno  sotto  il  nome  di  candele  Mallié,  e  la  loro  porcellana  pare  che 
sia  più  fina  di  quella  delle  candele  Chamberland,  e  a  pori  più  piccoli  e 
più  regol€uri. 

I  fìltri  di  sieniiey  sono  quelli  ungheresi  che  vanno  sotto  il  nome  di 
fìltri  Delfin,  fatti  di  un  miscuglio  di  polveri  finissime  di  sienite  e  di 
quarzo,  anch'esse  impastate  e  cotte  a  formare  una  porcellana  porosa. 


Numerose  sono  le  esperienze  fatte  coi  filtri  di  Chamberland  e  di  Ber- 
kefeld,  dirette  a  stabilire  se  e  per  quanto  tempo  essi  siano  capaci  di  dare 
acqua  sterile  e  se  i  germi  patogeni  eventualmente  contentUi  nelVacqva 
potabile  non  siano  mai  ca'paci  di  traversarne  le  pareti,  I  risultati,  a  dire 
il  verOy  non  sono  molto  concordi.  La  maggior  parte  degli  sperimentatori 
però  hanno  concluso  che  tali  filtri  possono  trattenere  tutti  i  germi  con- 
tenuti nell'acqua  da  filtrare  per  alcuni  giorni;  solo  alcuni  pochi  spe- 
rimentatori han  trovato  che  possono  trattenerli  più  a  lungo.  Questa 
diversità  di  risultati  può  dipendere  in  parte  anche  da  errori  o  da  im- 
perfezioni di  tecnica  (1),  ma  può  anche  spiegarsi  col  fatto  delle  indivi- 


(1)  In  tutti  i  trattati  e  in  tutte  le  memorie  di  autori  tedeschi  essi 
sono  indicati  col  nome  di  Kieselguhrfilter  aus  Infusorienerde,  cioè  «  filtri 
di  farina  fossile,  fatti  con  terra  di  infusori  ».  La  farina  fossile,  di  cui  in 
Italia  esistono  importanti  depositi  al  Monto  Amiata.  è  un  cunmasso  di 
scheletri  di  Diatomee  (Alghe)  ;  questi  scheletri  sono  di  natura  silicea  : 
frammenti  di  questi  scheletri  si  vedono  esaminando  al  microscopio  la 
polvere  che  si  ottiene  triturando  un  pezzettino  della  p€tóta  di  cui  sono 
xormate  le  candele  Berkefeld.  11  nome  di  #  terra  di  infusori  »  è  molto 
vago  e  anzi,  dal  punto  di  vista  scientifico,  sbagliato.  Infatti  oggi  col 
nome  di  Infusori  non  solo  non  comprendiamo  più  le  Diatomee,  ma  nep- 
pure i  Radiolari  (Protozoi),  i  cui  scheletri,  pure  essi  di  natura  silicea  (o 
anche  chitinosa)  costituiscono  la  roccia  silicea  conosciuta  sotto  il  nome 
di  «  tripoli  )?. 
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duali  variazioni  da  candela  a  candela  di  cui  ho  fatto  cenno  sopra  o 
anche  col  fatto  che  la  rapidità  di  sviluppo  dei  germi  acquatili  nell'ac- 
qua e  quindi  la  rapidità  con  la  quale  essi  possono  passare  traverso  ad 
un  buon  filtro  impermeabile,  varia  col  variare  della  qualità  dell'ac- 
qua filtrante  e  dei  germi  in  essa  contenuti  e  sopratutto  col  variare 
della  temperatura  alla  quale  la  filtrazione  ha  luogo,  e  di  quest'ultimo 
dato  importantissimo  molti  sperimentatori  non  han  tenuto  nessun 
conto,  cosicché  i  loro  risultati  non  sono  attendibili. 

Troppo  lungo  sarebbe  riassumere  tutte  le  esperienze  fatte  coi  filtri 
Chamberland  e  Berkefeld  ed  esposte  nei  lavori  citati  nella  bibliografia. 
Dirò  solo  poche  parole  di  quei  lavori  che  mi  sembrano  più  importanti 
per  le  conclusioni  alle  quali  giungono. 

Per  quel  che  riguarda  i  filtri  Chamberland,  tra  gli  sperimentatori  che 
li  trovarono  buonissimi,  cioè  capaci  di  dare  per  molti  giorni  acqua  sterile, 
ricorderò  Miquel  (1885),  Prochnik  (1892),  Freudenreich  (1892),  de  Haan 
e  Straub  (?)  (1895)  etc.  Miquel  (xxviii  e  xxix)  filtrava  l'acqua  della  Senna 
alla  pressione  di  1[3  circa  d'atmosfera  ;  la  temperatura  non  è  indicata  ; 
per  6  giorni  ahneno  (non  prosegui  le  sue  ricerche  più  oltre)  egli  ottenne 
acqua  completamente  sterile,  tanto  che  versandone,  all'inizio,  verso  la 
metà,  e  eJla  fine  della  filtrazione,  quasi  1  litro  in  palloni  di  brodo,  man- 
tenuti alla  temperatura  di  30^  a  35^,  non  constatò  mai  l'intorbidamento 
del  brodo  stesso.  Uguali  risultati  ottenne  con  acqua  dell'Ourcq,  alla  pres- 
sione di  3  atmosfere.  Egli  fece  inoltre  un'esperienza  ancora  più  impres- 
sionante: in  un  gran  recipiente  di  vetro  sterilizzato  e  contenente  del 
brodo  concentratissimo  lasciò  cadere  una  volta  32  litri  e  un'altra  volta 
35  litri  d'acqua  filtrata,  senza  constatare  mai,  neppure  dopo  molti  giorni 
di  esposizione  a  30°- 35°,  il  più  piccolo  intorbidamento  del  brodo.  Prochnik, 
(xxxiv)  filtrando  Tacqua  doUa  condottura  di  Vienna,  ottenne  acqua  ste- 
rile per  23  giorni  (2).  Freudenreich  (xi)  constatò  che  l'acqua  si  manteneva 
sterile  per  otto  giorni  almeno;  questo  era  il  minimum,  che  otteneva  anche 
quando  la  filtrazione  non  era  continua  oppure  era  lentissima,  e  ciò  perchè 
facendo  egli  le  esperienze  in  una  cucina,  l'acqua  che  arrivava  con  una 
temperatura  massima  di  13°  C.  si  riscaldava  di  più  e  cosi  lo  sviluppo  dei 
germi  era  più  rapido  e  rigoglioso  ;  invece  con  una  candela  nuova,  attra- 
verso la  quale  la  filtrazipne  era  veloce,  l'A.  trovò  che  anche  nei  mesi  di 
maggio  e  di  giugno  l'cu^qua  filtrata  si  manteneva  sterile  per   24  giorni. 

Tra  gli  autori  invece  che  ottennero  cattivi  risultati  coi  filtri  Cham- 
berland, citerò  Kubler  (1890),  Acosta  e  Rossi  (1892),  Giltay  e  Anderson 
(1892),  Lacour  (1892)  ecc.    Kubler   filtrava    l'acqua    della    condottura    di 


(1)  Vedremo  infatti  in  seguito  come  alcuni  sperimentatori  abbiano 
esposto  ì  t'arreni  culturali,  in  cui  avevamo  seminato  i  campioni  d'acqua 
filtrata,  a  una  temperatura  troppo  elevata,  non  favorevole  quindi  allo 
sviluppo  di  alcuni  batteri  acquatili  e  come  perciò  abbiano  potuto  giudi- 
care sterile  un   acqua  che  forse  non  era  tale. 

(2)  Vedi  la  critica  fatta  da  Ivirchner  (xvni)  alle  esperienze  e  alle 
conclusioni  di  Prochnik. 
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Berlino  traverso  ad  una  batteria  di  tre  candele  e  otteneva  acqua  sterile 
soltanto  per  tre  o  quattro  giorni,  tanto  se  la  filtrazione  era  interrotta  (1), 
quanto  se  essa  aveva  aveva  luogo  soltanto  per  li2  ora  fino  a  5  ore  al 
giorno.  Quanto  alla  temperatura,  questa  non  è  espressamente  riportata: 
le  esperienze,  quattro  soltanto»  furono  fatte,  tre  in  febbraio  e  marzo,  e 
una  in  agosto;  in  quest'ultima,  a  filtrazione  quasi  continua,  i  germi  com- 
peurvero  al  4^  giorno  nell'acqua  filtrata  e  aumentarono  rapidissimamente 
di  numero  al  5^  e  al  6^  giorno  (da  12  a  1370,  a  innumerevoli);  in  quella 
di  marzo,  a  filtrazione  pure  continua,  i  germi  comparvero  prima,  cioè  fin 
dal  2^  giorno,  ma  andarono  aumentando  di  numero  lentamente  (da  13 
a  36,  49,  44,  420,  3080,  innumerevoli).  Quanto  poi  alle  specie  dei  germi» 
prima  passava  solo  il  bacillo  acquatile  fluorescente,  mobile  e  liquefaoente, 
poi  tutte  le  altre  specie  batteriche.  Lacour  XXIV)  dice  che  le  candele 
Chamberland  possono  dare  acqua  perfettamente  sterile  purché  siano  pu- 
lite e  sterilizzate  ogni  tre  giorni  e  purché  la  pressione  dell'acqua  filtrante 
non  superi  di  molto  1  atmosfera. 

Riferirò  anche  le  esperienze  dell' Abba  (I;  1895),  sia  perchè  esse  sono, 
a  quanto  mi  sappia,  le  uniche  esperienze  pubblicate  in  Italia  relativa- 
mente alla  filtrazione  domestica,  sia  perché  l'Abba  ha  esperimentato  non 
solo  con  candele  Chamberland  ma  anche  con  quelle  tipo  Chamberland 
fabbricate  da  Ginori  e  di  cui  ho  fatto  un  cenno  più  sopra,  e  che  egli 
trovò  «  di  qualità  superiore  o  per  lo  meno  uguale  a  quelle  dello  migliori 
fabbriche  estere  ».  La  temperatura  dell'acqua  filtrante  (acqua  della  con- 
dottura  di  Torino)  variò  nelle  diverse  serie  di  esperienze  da  15°  a  24**  C, 
la  pressione  era  sempre  di  1  atmosfera.  A  temperature  piuttosto  alte,  una 
volta  (a  19^-22°  C.)  riscontrò  dei  germi  nell'acqua  filtrata  già  al  7°  giorno 
e  in  gran  numero  (più  di  300  per  cm.)  dopo  11  giorni;  un'altra  volta  (a 
22^-24°  C.)  ne  riscontrò  solo  dopo  20  giorni  e  in  gran  numero  (più  di  100 
per  cmc.)  solo  dopo  28  giorni.  A  temperature  più  basse,  una  volta  (a  15^- 
17°  C.|  li  riscontrò  già  dopo  9  giorni  e  in  gran  numero  dopo  11  giorni, 
un'altra  volta  (a  16°- 18°  C.)  non  ne  riscontrò  neppure  dopo  26  giorni. 
I  risultati  sono  quindi  variabilissimi  da  candela  a  candela  (2)  ed  è  solo 
per  una  determinata  candela  che  l'A-  ha  potuto  constatare  che  le  alte  tem- 
perature infiuiscono  sulla  rapidità  del  passaggio  dei  germi  e  silUa  quantità 
di  essi.  I  germi  che  passano  appartengono  ad  una  o  due  specie  soltanto 
anche  quando  le  specie  dei  germi  contenuti  nell'acqua  sono  parecchie. 

Quanto  ai  filtri  di  Maassen  e  di  Pukall,  dirò  solo  che  Pfuhl  (XXXm) 
li  ha  trovati  tutti  e  due  permeabili  ai  germi,  i  primi  più  dei  secondi. 

Quanto  infine  ai  filtri  di  Woolvorth,  le  uniche  esperienze  di  cui  io  ho 
trovato  nota,  sono  quelle  di  Gorham  (XIV),  11  quale  avrebbe  trovato  che 
questi  filtri  dopo  più  di  un  anno  di  funzionamento  (?)  danno  ancora  ac- 
qua sterile. 


(  1)  Veramente,  anche  in  quella  che  l'A.  chiama  filtrazione  durava  da 
19  a  23  ore  al  giorno  e  quindi  si  caj^isce  come  egli  non  trovasse  grandi 
differenze  nei  risultati. 

(2)  L'A.  veramente  non  arriva  a  questa  conclusione,  ma  a  me  pare 
che  essa  possa  dedursi  facilmente  dai  dati  che  egli  espone  nelle  sue  lunghe 
tabelle  e  che  io  ho  messo  in  evidenza  più  sopra. 
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Per  quel  chn  rigucurda  i  filtri  Berkefeld,  le  esporienze  sono  ancora  più 
numeroso  e  più  contradittorie.  Tra  quelli  che  li  hanno  trovati  capaci  di 
dare  acqua  sterile  per  molti  giorni,  ricorderò  Prochnik  (1892),  Koettstor- 
fer,  de  Haan  e  Straub  (?)  (1895)  ecc.  Prochnik  (XXXIV),  filtrando  a  8°- 
129  C.  un'acqua  che  conteneva  da  100  a  300  germi  per  centimetro  cubico 
otteneva  acqua  sterile  per  38  giorni  almeno  (1),  K^ttstorfer  (XX),  filtrando 
alla  temperatura  di  (?)  da  200  a  300  litri  al  giorno  di  acqua  alla  pressione 
di  atmosfere  4  1/2,  otteneva  acqua  sterile  perfino  dopo  52  giorni. 

In  maggior  numero  sono  gli  sperimentatori  che  hanno  trovato  i  filtri 
Berkefeld  capaci  di  dare  acqua  sterile  solo  per  pochissinù  giorni.  Nordt- 
meyer  (1891,  XXXI)  filtrava  l'acqua  della  condottura  di  Breslavia,  alla 
pressione  di  atmosfere  3  a  3  1/2  e  siccome  l'acqua  da  filtrare  conteneva 
pochissimi  germi,  prima  di  ogni  esperienza  versava  nella  intercapedine 
fra  la  candela  e  il  manicotto  metalb'co  un  liquido  ricchissimo  di  germi 
(infuso  di  fieno,  di  foglie  ecc.)  (2).  L'acqua  filtrata,  prima  di  essere  semi- 
nata nelle  capsule  Petri,  stava  al  caldo  per  1-2  ore,  qualche  volta  anche 
per  24  ore.  Finché  la  temperatura  fu  bassa,  T acqua  filtrata  si  conservò 
sterile  per  delle  settimane;  fra  8°  e  14°  C.  per  6-10  giorni;  a  25°  C,  l'ac- 
'qua  filtrata  conteneva  dei  germi  già  dopo  3  giorni.  Lubbert  (1891.  XXV) 
dice  che  anche  in  condizioni  sfavorevoli  i  germi  non  competono  mai  prima 
di  tre  giorni.  Weyl  (1892,  XL)  filtrando  l'acqua  della  condottura  di  Ber- 
lino otteneva  acqua  sterile  per  tre  giorni  almeno  e  con  la  pulitura  almeno 
per  6  giorni  (3),  Kirchner  (1893,  XVIII)  filtrava  un'acqua  poverissima  di 
germi,  alla  prensione  di  3-4  atmosfere,  e  non  ottenne  mai  acqua  sterile, 
ma  solo  una  diminuzione  del  quantitativo  batterico;  anche  se  filtrava 
dell'acqua  senza  pressione,  nell'eksqua  filtrata  trovava  subito  o  dopo  qual- 
che giorno  dei  germi.  Jolin  (1894,  XXIII)  otteneva  per  alcuni  giorni  acqua 
sterile  ;  poi,  tanto  più  presto  quanto  più  alta  era  la  temperatura,  passa- 
vano molti  germi  e  nell'acqua  filtrata  se  ne  trovavano  di  più  che  in  quella 
da  filtrare  ;  se  questa  poi  era  molto  impura,  i  geiTni  passavano  già  dopo 
due  giorni,  anche  se  la  pressione  era  minima.  Schìider  (1903,  XXXV^I) 
dice  che  i  germi  compaiono  nell'acqua  filtrata  al  più  tardi  dopo  4  giorni; 
di  estate,  specialmente  se  l'acqua  è  ricca  di  germi,  compaiono  ^ià  dopo 
1  giorno.  Pfuhl  (1903,  XXXIII)  filtrava  dell'acqua  di  condotta,  alla  pres- 
sione di  atmosfere  2  3/4,  versando  nell'intercapedine  una  emulsione  di 
una  coltura  in  agar  di  un  vibrione  losforescente  e  di  un  Bacterium  coli, 
raccoglieva  il  P  litro  di  acqua  filtrata  in  un  pallone  contenente  100  cmc. 
di  acqua  peptonizzata  al  10  O/O  e  di  ognuno  dei  successivi  nove  litri  rac- 
coglieva  100  cmc.  in  un  palloncino  con  10  cmc.  della  stessa  acqua  pepto- 


(1)  Vedi  la  critica  che  alle  conclusioni  di  Prochnik  fa  il  Kirchner 
(XVIII). 

(2)  In  un  altro  punto  del  lavoro  l'A.  dice  che  il  comparire  dei  bat- 
teri nell'acqua  filtrata  non  sta  in  nessun  rapporto  col  numero  dei  germi 
contenuto  nell'acqua  da  filtrare.  Inoltre  il  filtro  veniva  ogni  giorno  ripu- 
lito esternamente;  non  comprendo  quindi  il  perchè  dell'aggiunta  d'infuso 
di  fieno  ecc.;  meglio  era  lasciare  filtrare  l'acqua  senza  aggiunger  nulla  e 
senza  pulire  tutti  i  giorni  il  filtro. 

(3)  .^che  por  quel  che  riguarda  Nordtmeyer,  Lubbert  e  Weyl  vedi 
la  critica  di  Kirchner  (XVIII). 
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nizzata;  teneva  per  un  giorno  i  palloni  a  37*^  C.  e  poi  da  qaelli  intorbi- 
dati raccoglieva  saggi  per  Tesarne  microscopico  e  per  strisci  su  piastre  di 
agar  comune  nel  caso  del  vibrione  fosforescente  o  di  agar  Drigalski  nel 
caso  del  Bacterium  coli.  Dei  10  filtri  esaminati,  solo  5  si  mostrarono  im- 
permeabili a  questi  germi  ;  degli  altn  5,  per  alcuni  i  germi  furono  riscon- 
trati in  tutti  e  dieci  i  litri  di  acqua  filtrata,  per  altri  solo  in  alcuni.  Bi- 
sogna  quindi  provare  i  filtri  uno  per  uno,  saggiandone  il  filtrato  litro  per 
litro,  a  cominciare  dal  primo.  Esmarch  (  1902,  IX)  ha  dimostrato  come  i 
germi  traversino  le  grosse  pareti  delle  candele  Berkefeld,  indipendente- 
mente dalia  loro  mobilità  e  dalle  correnti  di  pressione  ecc.  dell'acqua 
filtrante;  con  sezioni  sottili  ha  dimostrato  come  varii  la  struttura  da  can- 
dela e  candela  e  come  tale  varietà  di  struttura  spieghi  il  comportamento 
diverso,  rispetto  al.  passaggio  dei  germi,  di  candele  diverse  di  uno  stesso 
tipo  (vedi  pag.  625). 

Scarse  sono  invece  le  esperienze  relative  ai  fiUri  Malliè  di  porcellana 
d'amianto.  Nella  letteratura  scientifica  che  io  ho  esaminato,  anzi,  le  uniche 
esperienze  che  ho  trovate  descritte  sono  quelle  eseguite  da  Pelzl  (1902, 
XXXII);  non  ho  potuto  procurarmi  il  periodico  scientifico  in  cui  questo 
autore  ha  pubblicato  i  risultati  delle  sue  ricerche,  e  dai  riassunti  fatti  in 
altri  periodici  non  ho  appreso  altro  che  questo:  che  cioè  il  Pelzl  ha  tro- 
vato che  i  filtri  Malliè  non  lasciano  passare  i  germi  per  lungo  tempo.  Il 
Main  (1901,  XXVII),  che  ha  fatto  delle  esperienze  sul  rendimento  dei  filtri 
Malliè,  riferisce  che  nel  laboratorio  municipale  di  Parigi,  PcK^qua  che  con- 
teneva 600  germi  per  cmc,  filtrata  traverso  a  una  candela  Malliè.  fu  tro- 
vata completamente  sterile  (dopo  quanto  tempo  e  a  quale  temperatura?) 
(Dott.  Girard,  1892),  e  che  nel  laboratorio  di  Tossicologia  dell'Università 
di  Parigi,  l'acqua  proveniente  dall'acquedotto  della  città  (eu^qua  della 
Vanne)  e  contenente  1200  germi  per  cmc,  filtrata,  fu  trovata  assoluta- 
mente priva  di  germi  (dopo  quanto  tempo  e  a  quale  temperatura?),  e  che 
anzi,  dopo  sei  settimane  di  continua  filtrazione  attraverso  a  una  sfera  (?) 
di  porcellana  d'amianto,  le  prove  di  coltura  su  gelatina  non  diedero  luogo 
ad  alcuna  colonia  di  batteri  (Dott.  Durand-Fardel  o  Bordas;  1892).  Questi 
risultati  ottenuti  nei  due  laboratori  frsuicesi  sono  riportati  anche  nel  libro 
reclame  della  Società  fabbricatrice  dei  filtri  Malliè,  dal  quale  tolgo  questi 
altri  dati  :  Miquel,  che  già  ho  citato  per  le  sue  esperienze  coi  filtri  Cham- 
berland  (v.  pag.  627),  avrebbe  trovato  che  l'acqua  del  fiume  Our<?q,  dopo 
12  giorni  di  filtrazione  continua  traverso  a  un  filtro  Malliè,  è  ancora  per- 
fettamente sterile  e  così  pure  T acqua  della  Dhuis  (pressione  di  3  atmo- 
sfere e  più)  dopo  30  giorni  di  continua  filtrazione  (a  quale  tempera- 
tura?)  (1). 

Quanto  ai  filtr<'  «  Delfin  »  di  sienite,  riferirò  soltanto  che  StrOszner 
(1901,  XXXVIII)  trovò  ohe  essi  danno  un  filtrato  sterile  per  5  giorni 
almeno  e  Pelzl  (1902,  XXXII)  per  10  giorni. 


(1)  Ho  riferito  tutti  questi  risultati  più  a  titolo  di  curiosità  che 
d'altro.  Non  solo  infatti  mancano  nella  relazione  di  queste  esperienze  i 
dati  relativi  alla  temperatura  di  filtrazione  e  per  alcune  anche  il  numor^^ 
dei  giorni  per  i  quali  si  è  prolungata  l'esperienza  e  l'acqua  sarebbe  stata 
trovata  sterile,  ma  non  essendo  questi  risultati  stati  pubblicati  in  un  la- 
voro scientifico  non  meritano  di  essere  presi  in  considera/ione. 
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Quanto  al  passaggio  dei  germi  patogeni  traverso  alle  candele  Chani' 
berland  e  Berkefeld,  la  maggior  parte  degli  sperimentatori  hanno  concluso 
che  tali  germi  patogeni  (bacillo  del  tifo  e  vibrione  del  colera),  non  essendo 
capaci  di  moltiplicarsi  nelle  comuni  acque  potabili,  non  riescono  mai  ad 
attraversare  le  pareti  di  un  buon  filtro  impermeabile;  solo  alcuni  pochi 
hanno  sostenuto  il  contrario.  Ricorderò  tra  questi  ultimi  Kirchner  (1893, 
XVIII),  il  quale  però  faceva  le  sue  esperienze  aggiungendo  all'acqua  da 
filtrare  delle  brodocolture  fresche  di  bacilli  del  tifo,  o  di  vibrioni  del  co- 
lera, o  anche  di  stafilococchi  piogeni  aurei.  In  una  prima  serie  di  espe- 
rienze  anzi  egli  versò  senz'altro  tali  brodocolture  (diluite  con  acqua  steri- 
lizzata nella  proporzione  di  1  a  29)  nell'  intercapedine  fra  il  manicotto 
metallico  e  una  candela  Bdrkefeld  (tutto  l'apparecchio  era  sterilizzato)  e 
senza  far  passare  dell'acqua  determinò  la  filtrazione  mediante  aspirazione  ; 
la  temperatura  era  di  17°  Ce  la  pressione  2 '3  circa  d'atmosfera;  dopo 
24  ore  i  vibrioni  del  colera  e  gli  stafilococchi  erano  numerosissimi  nel 
filtrato  e  dopo  3  giorni  anche  i  bacilli  del  tifo.  In  una  seconda  serie  di 
e>4perienze  fvirchner  aggiungeva  le  brodocolture  nella  proporzione  di  1  a 
10  a  dell'acqua  (acqua  dell'  Ihme)  contenente  circa  30.000  germi  per  cmo.  ; 
il  vibrione  del  colera  fu  trovato  nell'acqua  filtrata  dopo  24  ore,  ma  non 
dopo  48  ore,  dopo  il  qual  tempo  esso  era  scomparso  anche  dall'acqua 
filtrante  ;  il  bacillo  del  tifo  fu  riscontrato  nell'acqua  filtrata  dopo  2  e  dopo 
3  giorni  e  la  ricerca  non  fu  più  oltre  proseguita.  All'obbiezione  di  Gruber 
(1893,  XV)  che  così  facendo  egli  trasformava  artificialmente  in  un  terreno 
favorevole  allo  sviluppo  di  quei  germi  patogeni  un'acqua  che  nelle  sue 
naturali  condizioni  non  ne  avrebbe  permesso  la  moltiplicazione,  il  Kirchner 
(1893,  XIX)  rispondeva  che  questi  germi  po3sono  moltiplicarsi  anche  nel- 
l'acqua, perchè  aderiscono  alle  particelle  sospese,  in  cui  trovano  il  loro 
nutrimento  ;  essi  perciò  possono  tanto  più  facilmente  e  rapidamente  mol- 
tiplicarsi alla  superficie  e  nello  spessore  del  filtro,  dove  tali  particelle  so  > 
spese  restano  trattenute  ed  accumulate  ;  per  i  vibrioni  del  colera  occorr3- 
rebbe  una  temperatura  di  16o-16o  C.  almeno,  per  i  bacilli  del  tifo  basterebbs 
una  temperatura  anche   più  bassa. 

Poco  dopo  questa  risposta  del  Kirchner,  che  mi  sembra  tutt'altro  che 
esauriente  perchè  non  dava  la  dimostrazione  di  fatto  del  passaggio  dei 
germi  patogeni  traverso  a  im  buon  filtro  nelle  condizióni  naturali  di  fil- 
trazione, sullo  stesso  periodico  scientifico  usciva  il  lavoro  di  Sch!)fer  (1893, 
XXXV),  il  quale,  aggiungendo  a  dell'cu^qua  accuratamente  sterilizzata  delle 
emulsioni  di  colture  vive  di  bacilli  del  tifo  e  filtrando  traverso  a  candele 
Berkefeld  (sterilizzate  insieme  col  loro  manicotto?)  alla  temperatura  di 
19^-26**  C,,  non  constatò  mai,  neppure  dopo  15  giorni  di  filtrazione,  il  pas- 
saggio di  tali  baoilli;  aggiungendo  i  vibrioni  del  colera  e  filtrando  a  18- 
24°  C,  non  li  riscontrò  nell'acqua  filtrata  neppure  dopo  25  giorni,  per 
quanto  la  temperatura  fosse  favorevole  al  loro  sviluppo  e  per  quanto  favo- 
revole fosse  puro  la  condizione  della  esclusione  dei  germi  acquatili  i  quali 
col  loro  sviluppo  avrebbero  potuto  ostacolare  quello  dei  due  germi  pato- 
geni.  Bisogna  però  notare  che  SchlJfer  filtrava  dell'acqua  bollita  per  più 
di  sei  ore  e  quindi  alterata    nella  sua   composizione  e  questa    obbiezione 
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non  mi  sembra  distrutta  dal  fatto  che  in  una  serie  di  esperienze  lo  SchOfer, 
prima  di  aggiungere  l'emulsione  di  bacilli  del  tifo,  faceva  filtrare  sette  litri 
di  acqua  allo  scopo  di  accumulare  alla  superficie  del  filtro  le  particelle 
sospese  ;  in  questa  esperienza  egli  non  riscontrò  i  bacilli  del  tifo  nell'acqua 
filtrata  neppure  dopo  24  giorni  (a  18^-25^  C.)-  Interessanti  sono  le  espe- 
rienze fatte  dallo  stesso  Scht3fer  aggiungendo  all'acqua  da  filtrare  un  po' 
di  brodo,  in  una  proporzione  inferiore  a  1  %;  due,  tre,  quattro,  cinque 
giorni  dopo  tale  aggiunta,  e  aggiungendo  al  2^  e  al  4^  giorno  dell'altra 
acqua  con  brodo,  egli  riscontrò  nell'acqua  filtrata  16,  195,  2336,  16430 
bacilli  del  tifo  per  cmc;  se  invece  non  aggiungeva  dell'altro  brodo,  i  ba- 
cilli del  tifo  andavano  via  via  diminuendo  nell'acqua  filtrata,  anche  se 
in  quella  da  filtrcure  versava  altre  emulsioni  di  bacilli  del  tifo. 

Tra  quelli  che  hanno  sostenuto  la  possibilità  del  passaggio  dei  germi 
patogeni  traverso  alle  candele  Chamberland  o  Berkefeld,  ci  sarebbero  anche, 
oltre  il  Kirchner,  Cambiar  e  Pfuhl.  Quanto  a  Cambier  (1901,  V),  farò  osser- 
vare che  egli  constatò  il  passaggio  dei  bacilli  del  tifo,  in  poche  ore,  tra- 
verso a  delle  candele  di  porcellana  che  non  descrive  e  non  indica  esatta- 
mente; anzi  per  quel  che  riguarda  le  candele  Chamberland,  egli  dice 
espressamente  di  non  aver  constatato  il  passaggio  dei  bacilli  del  tifo  tra- 
verso a  quelle  di  marca  B.  Quemto  a  Pfuhl  poi  (1903,  XXXIII),  che  ha 
sperimentato  con  le  candele  Berkefeld,  dirò  che  invece  del  vibrione  del 
colera  ha  aggiunto  all'acqua  da  filtrare  un  vibrione  fosforescente  acquatile 
e  invece  del  bacillo  del  tifo  quello  del  coli  ;  inoltre,  come  ho  già  riferito 
(v.  p.  629  e  630),  le  sue  esperienze  si  sono  limitate  a  dimostrare  che  non  tutte 
le  candele  Berkefeld  sono  ugualmente  impermeabili  ai  germi  ;  in  quelle  da 
lui  trovato  impermeabili  (5  su  10),  egli  non  constatò  il  passaggio  del  vi- 
brione e  del  b.  coli  nei   primi  10  litri  di  acqua  filtrata. 

Tra  gli  autori  che,  oltre  lo  SchOfer,  han  trovato  i  filtri  Berkefeld 
capaci  di  trattenere  i  batteri  patogeni  eventualmente  contenuti  in  un'acqua 
potabile,  ricorderò  Nordtmeyer  (1891,  XXXI),  Lttbbert  (1891,  XXV)  e 
Lunt  (1898,  XXVI).  Lttbbert  dice  che  i  germi  patogeni  (vibrione  del  co- 
lera, bacillo  del  tifo  e  della  difterite,  stafilococco  piogene  aureo)  non  f>as- 
sano  mai,  perchè  ostctcolati  nel  loro  sviluppo  dai  germi  acquatili.  Lunt 
aggiunge  che  i  filtri  devono  esser  tenuti  puliti  e  ogni  tanto  steiilizzatL 
Nordtmeyer  versava  neU'  intercapedine  fra  il  manicotto  e  la  candela  delle 
emulsioni  di  colture  piu'e  di  bacilli  del  tifo  e  di  stafilococchi;  non  ri- 
scontrò mai  nelle  piastre  seminate  con  acqua  filtrata  una  sola  colonia  dì 
questi  germi,  ma  arrestò  le  sue  ricerche  appena  constatò  nell'acqua  filtrata 
la  presenza  di  batteri  acquatili. 

Per  quel  che  rigueurda  i  filtri  Chamberland,  dirò  che  l'Abba  (1895,  I), 
il  quale  ha  fatto  tali  esperienze  solo  con  le  candele  Ginorl,  ha  trovato  che 
i  germi  patogeni  da  lui  esaminati  (vibrioni  del  colera,  bacilli  del  tifo  e 
b.  coli)  non  soltanto  non  passano  mai  nell'acqua  filtrata,  ma  anzi  soom- 
paiono  rapidamente  nell'acqua  del  manicotto  metallico  avvolgente  la  can- 
dela (1).  L'A.  però  non  riferisce  a  quali  temperature  ha  fattole  sue  espte- 


(1)  I  vibrioni  del  colera  scompaiono  già  dopo  1  giorno,  i  bacilli  del 
tifo  dopo  1-2  giorni,  quelli  del  coli  dopo  3-4  giorni.  Nell'acqua  stagnante 
di  un  pallone  invece,   sempre  secondo    l'Abba.,  essi   resisterebbero  rispet- 
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rienze  (1).  Inoltre  egli  esperimentava  in  eondizioni  sfavorevolissime  allo 
sviluppo  dei  germi  patogeni  e  al  loro  passaggio  traverso  alle  pareti  del 
filtro  ;  infatti  egli  versava  emulsioni  di  colture  dei  suddetti  germi  nell'acqua 
circostante  a  dell*^  candele  filtranti  che  avevano  già  funzionato  per  pa- 
recchi mesi  senza  essere  mai  ripulite.  In  tali  condizioni  l'acqua  filtrata  e 
più  ancora  quella  circo? tante  alla  candela  contenevano  una  quantità  innu- 
merevole di  germi,  i  quali  dovevano  naturalmente  ostacolare  lo  sviluppo 
dei  germi  patogeni.  Inoltre  i  pori  della  candela  dovevano  già  essere  tutti 
invasi  dai  batteri  delle  specie  (una  o  due  soltanto,  secondo  TAbba)  che  già 
da  molto  tempo  vi  si  erano  moltiplicati  e  passavano  nell'acqua  filtrata  ed 
era  quindi  emche  meccanicamente  ostacolato  l'eventuale  passaggio  dei  germi 
patogeni  traverso  alla  parete  della  candela  (2).  Per  tutte  queste  ragioni 
quindi  mi  sembra  che  non  si  possano  elevare  al  valore  di  leggi  generali 
le   conclusioni  che  TAbba  ritrae  dalle  sue  esperienze. 

Per  quel  che  si  riferisce  ai  filtri  Mallié,  di  porcellana  d'amianto,  nulla 
ho  trovato  in  proposito  nella  letteratura  scientifica  da  me  consultata  ;  solo 
dirò,  a  titolo  di  curiosità,  che.,  stando  a  quanto  è  scritto  nel  libro-reclame 
della  Società  fabbricatrice  di  questi  filtri,  Miquel  avrebbe  trovato  che  i 
vibrioni  del  colera  sono  trattenuti  (per  quanto  tempo  e  in  quali  condizioni 
di  esperimento?). 


Di  fronte  alla  scarsità  delle  esperienze  relative  ai  filtri  di  porcel- 
lana d'amianto  e  sopratutto  di  quelle  dirette  a  stabilire  la  loro  capacità 
a  trattenere  i  germi  patogeni  eventualmente  contenuti  in  un'acqua 
potabile  (3),  il  prof.  Canalis  ha  stimato  opportuno  eseguire  delle  ricerche 


tivamente  7,  12  e  20  giorni,  e  perciò  l'A.  emette  l' ipotesi  che  la  pressione 
(che  del  resto  nell'acqua  filtrante  da  lui  adoperata  era  solo  di  1  atmo- 
sfera) coadiuverebbe  la  concorrenza  vitale  dei  germi  acquatili.  Mi  sembra 
che  TA.  non  tenga  conto  del  fatto  che  nell'acqua  filtrante  del  manicotto  i 
germi  acquatili  erano  in  numero  enorme. 

(1)  Solo  si  deduce  dal  suo  lavoro  che  tali  esperienze  furono  fatte  al- 
cune nel  mese  di  gennaio  (e  quindi  a  temperatura  bassa)  e  altre  nel  mese 
di  maggio  e  al  principio  di  giugno  (quindi  a  temperatura  abbastanza 
elevata). 

(2)  Che  in  tali  condizioni  il  passaggio  dei  germi  patogeni  aggiunti 
all'acqua  fiJitrante  sia  reso  molto  difficile,  se  non  impossibile,  risulta  da 
quello  che  dirò  in  seguito  a  proposito  delle  mie  esperienze  col  bacillo  della 
dissenteria. 

(3)  Abbiamo  visto  nel  riassunto  biblioerafico  che  le  uniche  esperienze 
pubblicate  in  un  periodico  scientifico,  le  sole  quindi  che  in  un  lavoro  scien- 
tifico meritino  di  essere  prese  in  considerazione,  sono  quelle  di  Pelzl  (vedi 
pag.  630)  e  queste  non  si  riferiscono  alla  possibilità  o  meno  del  passaggio 
dei  batteri  patogeni  traverso  al  filtro  MaUiè.  Questa  liltima  questione  del 
resto,  per  quello  che  già  ho  detto  e  per  quello  che  dirò  più  pcirticolcureg- 
giatamente  in  seguito,  meritava  di  essere  trattata  da  un  punto  di  vista 
più  generale,  cioè  non  soltanto  in  rapporto  ai  filtri  Malliè,  ma  a  tutti  i 
filtri  costruiti  sullo  stesso  tipo  (filtri  Chcmiberland,  Ginori,  Berkefeld,  ecc.), 
e  anzi  a  tutti  i  filtri  in  genere. 
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in  proposito  e  me  ne  ha  affidata  Tesecuzione  ;  della  qual  cosa,  e  ancora 
più  dei  suggerimenti  e  consigli  che  mi  ha  dato,  pubblicamente  lo  rin- 
grazio. 

Anzitutto  ho  voluto  ricercare  se  e  per  quanto  tempo  questi  filtri 
Malliè  fossero  capaci  di  trattenere  tutti  i  germi  contenuti  in  un'acqua, 
estendendo  queste  ricerche  per  un  lungo  periodo  di  tempo,  in  stagioni 
diverse  e  quindi  in  condizioni  di  temperatura  più  o  meno  favorevoli 
allo  sviluppo  dei  comuni  germi  acquatili  e  conseguentemente  al  loro 
passaggio  traverso  alle  pareti  del  filtro.  Ho  voluto  anche  vedere  se  la 
pressione  esercitasse  un'  influenza  sulla  rapidità  con  la  quale  i  germi 
dell'acqua  riescono  a  traversare  il  filtro  e  infine  se  la  capacità  di  una 
data  candela  a  trattenere  per  un  tempo  più  o  meno  lungo  tutti  i  germi 
contenuti  in  un'acqua  fosse,  a  parità  di  condizioni  di  temperatura  e 
di  pressione,  diversa  per  acque  potabili  diverse.  Se  si  pensa  infatti  che 
la  flora  batterica  delle  differenti  acque  potabili  è  diversa  e  che  la  rs^i- 
dità  dì  sviluppo  dei  germi  acquatili  in  una  determinata  acqua  varia 
moltissimo  da  specie  a  specie,  se  si  tien  conto  inoltre  del  fatto  che  lo 
sviluppo  nell'acqua  di  una  determinata  specie  batterica  varia  a  seconda 
della  composizione  chimica  dell'acqua  e  della  quantità  e  natura  delle 
particelle  in  essa  sospese,  si  capisce  come  la  determinazione  della  capa- 
cità di  filtrazione  dei  germi  di  una  data  candela,  esperimentata  con 
una  data  acqua  potabile,  non  valga  a  stabilire  la  capacità  di  filtrazione 
batterica  della  stesea  candela  per  tutte  le  acque  potabih  in  genere.  Ecco 
perchè  con  le  candele  Malliè  io  ho  esperimentato  con  tre  acque  diverse, 
tutte  e  tre  condottate  e  destinate  alla  ahmentazione  idrica  della  città 
di  Genova,  e  cioè  l'acqua  del  Gorzente,  altrimenti  detta  De  Ferrari- 
GaUiera,  quella  dell'acquedotto  civico  e  quella  dell'acquedotto  Xi- 
colay. 

In  una  prima  serie  di  esperimenti  (tabella  1*,  2*,  3*)  il  manicotto 
metallico  avvolgente  la  candela  filtrante  era  collegate  per  mezzo  di  un 
tubo  di  gomma  al  rubinetto  dell'acqua  potabile  del  Gorzente;  la  diffe- 
renza di  livello  fra  i  serbatoi  di  questa  acqua  e  il  filtro  era  di  m.  6  ^i, 
cioè  la  pressione  dell* acqua  era  quasi  di  */,  d'atmosfera.  Però  per  evitare 
che  il  tubo  di  gomma  fosse  distaccato  in  uno  dei  suoi  due  punti  d^at- 
tCK^co,  lasciavo  il  rubinetto  dell'acqua  appena  aperto;  la  rapidità  di 
filtrazione  dell'acqua  era  quindi  molto  piccola.  Inoltre  in  questa  prima 
serie  di  esperienze  si  verificò  spesso  l'inconveniente  della  mancanza  del- 
l'acqua, dovuto  al  fatto  della  straordinaria  siccità  dell'anno  1904;  l'acqua 
era  distribuita  a  intervalli,  cosicché  il  filtro  restava  spesso  qualche  ora»  o 
una  intiera  giornata  o  anche  due  e  perfino  tre  giornate  senza  funzionare. 
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Noterò  anche  che  T  acqua  del  Gorzente,  la  quale  è  ordinariamente 
torbida,  in  quei  giorni  era  forse  ancora  più  torbida  del  solito.  In  una 
seconda  serie  di  esperienze  (tabella  4^  e  5^)  il  manicotto  metallico  col 
suo  rubinetto  era  innestato  direttamente  al  tubo  della  condottura  d'acqua 
del  Gorzente,  con  una  differenza  di  livello  dai  serbatoi  di  11  metri  ;  la 
pressione  era  quindi  di  poco  più  di  una  atmosfera  :  l'acqua  fu  generalmente 
meno  torbida  che  nelle  esperienze  della  prima  serie;  essa  inoltre  non 
venne  mai  a  mancare  cosicché  la  filtrazione  fu  ininterrotta.  In  una  terza 
serie  di  esperienze  (tabella  fi*  e  7*)  il  manicotto  metallico  per  mezzo  di 
un  tubo  di  gomma  era  collegato  a  un  rubinetto  d'acqua  dell'acquedotto 
civico;  non  ho  potuto  in  questo  C£kso  misurare  la  pressione  dell'acqua, 
ma  ho  potuto  constatare  dalla  rapidità  di  filtrazione  che  essa  era  bassis- 
sima; l'acqua  era  limpida.  Infine  nelle  successive  esperienze  (tabella  8%  9*, 
e  10*)  la  custodia  metallica  era  collegata,  per  mezzo  di  un  tubo  di  gonrnia 
e  di  un  sifone,  a  un  bottiglione  d'acqua  alto  30  centimetri,  posto  75  cen- 
timetri più  in  alto  del  filtro  ;  la  pressione  dell'acqua  era  quindi  di  Vi»  di 
atmosfera  circa,  quando  il  bottiglione  era  pieno  d'acqua  (dislìvello  di 
m.  1.05  circa);  poi  mano  a  mano  che  il  bottiglione  si  vuotava,  la  pres- 
sione diminuiva  fino  a  scendere  a  1/14  soltanto  di  atmosfera  quando 
il  bottiglione  era  vuoto  o  quasi  (dislivello  di  m.  0.75  circa).  Nell'espe- 
rienza della  tabella  8*  che  durò  solo  14  giorni  non  fu  necessario  riem- 
pire di  nuovo  il  bottiglione  nel  corso  dell'esperienza  e  quindi  la  pres- 
sione andò  gradatamente  scendendo  da  1/10  a  1/14  di  atmosfera;  in 
quella  della  tabella  9*,  prolungata  per  30  giorni,  la  pressione  nei  primi 
18  giorni  andò  gradatamente  scendendo  da  1/10  a  1/14  di  atmosfera,  poi, 
riempito  di  nuovo  il  bottiglione,  risali  a  1/10  per  poi  scendere  gradata- 
mento  fino  a  1/13  circa  (dislivello  di  m.  0.80  circa);  infine  nell'espe- 
rienza deUa  tabella  10*,  prolungata  per  31  giorni,  la  pressione  fu  mante- 
nuta costantemente  a  1/10  di  atmosfera,  aggiungendo  tutti  i  giorni  del- 
l'acqua nel  bottiglione,  così  da  mantenere  questo  sempre  pieno. 

La  tecnica  con  la  quale  ho  proceduto  nelle  singole  esperienze  fu  la 
seguente  : 

N^l  manicotto  metallico  introducevo  una  candela,  sterilizzata  al  caler 
secco  per  un'ora  circa,  a  160°- 170°  C.  ;  il  beccuccio  della  candela  era  co- 
perto da  lui  po'  di  cotone  grezzo,  tenuto  in  sito  da  un  pezzettino  di 
carta  da  filtro,  legata  con  uno  spago  in  modo  da  formare  con  il  cotone 
un  cappuccio  che  impedisse  la  penetrazione  dei  germi  dell'aria  nell'interno 
della  candela.  Questo  cappuccetto  era  fatto  in  modo  che  la  candela  po- 
teva essere  fissata  dentro  al  manicotto  senza  bisogno  di  togliere  il  cap- 
puccetto. 

Nella  sterilizzazione  tutta  la  candela  era  avvolta  in  carta  da  filtro, 
che  toglievo  solo  al  momento  di  introdurre  la  candela  stessa  nel  mani- 
cotto. Se  la  candela  era  già  stata  adoperata,  prima  di  sterilizzarla  nella 
stufa  a  secco,  la  pulivo  accuratamente  sotto  un  getto  d'acqua  e  poi  la 
lasciavo  per  qualche  giorno  immersa  in  una  soluzione  al  10  %  d'acido 
ascetico,  seguendo  in  ciò  la  pratica  introdotta  dall' Abba  (I);  con  la  ste- 
rilizzazione al  calor  secco,  tutte  le  traccio  di  acido  acetico  naturalmente 
scomparivano.  Noterò  qui  che  la  sterilizzazione  al  calore  secco,  che  può 
riuscire  pericolosa  per  le  candele  Chamberland  e  Berkefeld,  nelle  quali  si 
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producono  facilmente  delle  screpolature  che  rendono  la  candela  stessa 
permeabile  subito  a  tutti  i  germi,  non  presenta  invece  nessun  perìoolo 
per  le  candele  Mallié,  purché  naturalmente  la  temperatura  di  170^  C.  sia 
raggiunta  gradatamente,  poco  a  poco.  In  alcune  candele  che  io  ho  sot- 
toposto ripetutamente,  per  molte  e  molte  volte,  a  tale  sterilizzazione,  io 
non  ho  mai  potuto  constatare  il  più  piccolo  guasto. 

Qualche  volta,  per  rinnovare  il  potere  filtrante  di  una  candela  usata, 
ricorrevo  alla  sola  pulitura  estema  e  successiva  sterilizzazione  a  secco  ; 
ma  avendo  constatato  che  in  tal  caso  il  potere  filtrante  restava  sensibil- 
mente diminuito,  facevo  quasi  sempre  precedere  il  bagno  nella  soluzione 
acetica.  Altri  procedimenti  in  uso  per  rinnovare  il  potere  filtrante  di  una 
candela  usata  sono  T immersione  in  una  soluzione  di  acido  cloridrico,  la 
ebollizione  in  acqua  o  meglio  in  una  soluzione  di  soda  al  2  %  ecc.,  me- 
todi che  io  non  ho  provato,  avendo  senz'altro  adottato  quello  consigliato 
dall' Abba  e  che  ho  trovato  buono  per  il  mio  scopo,  in  quanto  che  alla 
immersione  nella  soluzione  acetica  facevo  seguire  la  sterilizzazione  a  1 70^. 
Nella  pratica  famigliare  però,  l'uso  della  soluzione  di  acido  acetico  mi 
sembra  pericoloso  per  la  difficoltà  di  togliere  poi  l'cLcido  acetico  di  cui 
1©  pareti  della  candela  restano  impregnate.  L'Abba  propone  di  non  rac- 
cogliere i  primi  due  o  tre  litri  di  acqua  filtrata  ;  io  ho  osservato  che  ciò 
non  basta  per  togliere  all'acqua  ogni  sapore  di  aceto  e  che  inoltre  aUa 
bocca  del  manicotto  met>allico  si  formano  delle  incrostazioni  verdi  di  ace- 
tato di  rame,  il  quale  trasportato  nell'ckcqua  filtrata  può  renderla  peri- 
colosa per  l'uso  potabile.  Nella  pratica  famigliare  sarà  quindi  meglio  at- 
tenersi alla  bollitura  neU'acqua,  previa  pulitura  della  candela  sotto  un 
getto  d'€U3qua  ;  con  ciò  si  ha  l'inconveniente  che  il  rendimento  della  can- 
dela usata  diminuisce  più  fortemente,  ma  non  si  corre  il  pericolo  di  re- 
stare avvelenati  dall'acqua.  O  meglio  ancora,  invece  di  bollire  in  acqua 
semplice,  si  potrà  ricorrere  alla  soluzione  di  soda  al  2  %,  che  secondo 
Dserschgowski  (VII)  mantiene,  per  molte  successive  filtrazioni,  fl  rendi- 
mento delle  candele  Berkefeld  superiore  alla  metà  del  rendimento 
iniziale. 

Un  inconveniente  lamentato  per  le  candele  Chamberland  e  più  an- 
cora per  quelle  Berkefeld  (vedi  Kirchner,  de  Haan  e  Straub,  Jolin,  ecc.), 
è  che  esse,  con  le  frequenti  ripuliture  e  bolliture,  si  consumano  molto, 
cosicché  dopo  un  certo  tempo  devono  essere  messe  fuori  uso,  perchè  sono 
divenute  permeabili  ai  germi;  questo  inconveniente  è  tanto  più  grave 
per  le  candele  Berkefeld,  in  quanto  che  queste  costano  di  più.  Con  le 
candele  Mallié  invece  ho  potuto  ccnstatare  che  il  consumo  è  minimo, 
quasi  nullo,  cosicché  si  possono  adoperare  per  moltissimo  tempo,  a  meno 
che  non  si  rompano  o  screpolino  in  qualche  punto,  il  che  non  accade  mai 
se  la  candela  è  sempre  maneggiata  con  cura. 

Introdotta  e  fissata  nel  manicotto  metallico  una  candela  sterilizzata, 
attorno  all'estremità  inferiore  del  manicott^o  stesso  avvolgevo  un  pezzo  di 
carta  da  filtro  sterilizzata,  allo  scopo  di  proteggere  contro  ogni  inquina- 
mento  da  parte  dei  germi  dell'aria  l'apertura  del  beccuccio  e  l'acqua  da 
essa  sgocciolante.  Poi  toglievo  dal  beccuccio  della  candela  il  cappuccetto 
di  cotone,  aprivo  il  rubinetto  dell'acqua  e  lasciavo  cadere  l'acqua  filtrata 
in  un  recipiente  qualsiasi. 
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Nella  prima  serie  di  esperienze,  invece  di  mettere  attorno  al  beccuccio 
della  candela  un  cappuccetto  di  cotone,  fissavo  attorno  ad  esso  con  del 
cotone  un  corto  e  largo  tubo  di  vetro,  chiuso  alla  sua  estremità  inferiore 
con  un  batuffolo  di  cotone  ;  sterilizzavo  nella  stufa  a  secco  la  candela  cosi 
preparata,  la  introducevo  e  la  fissavo  nella  sua  custodia  metallica,  poi 
toglievo  il  batuffolo  di  cotone  e  aprivo  il  rubinetto  dell'acqua.  Nella  se- 
conda serie  di  esperienze,  essendomi  servito  del  filtro  montato  in  labcra- 
torio  e  dal  quale  Tacqua  filtrata  veniva  raccolta  in  un  apposito  bariletto 
sottostante,  non  ho  potuto  conservare  la  disposizione  precedente  e  ho 
perciò  sostituito  al  tubo  di  vetro  avvolgente  il  beccuccio  della  candela 
una  specie  di  tubo  a  imbuto  di  carta  da  filtro,  avvolgente  tutto  Tappa- 
recchio  come  ho  detto  sopra.  Avendo  constatato  ohe  con  questo  dispo- 
sitivo r acqua  filtrata  era  ugualmente  al  riparo  da  qualsiasi  inquinamento 
da  parte  dei  germi  dell*  aria,  ed  essendo  questo  dispositivo  molto  più  co- 
modo, Tho  conservato  in  tutte  le  altre  serie  di  esperienze. 

Per  prelevare  campioni  di  acqua  filtrata  allo  scopo  di  farne  l'analisi 
batteriologica,  sollevavo  un  pò*  il  tubo  di  carta  da  filtro  e  lasciavo  cadere 
dentro  a  delle  capsule  di  Petri  sterilizzate  un  certo  numero  di  goccio.  Già 
prima  avevo  determinato  per  ciascun  filtro  il  numero  di  goccio  occorrenti 
per  fare  1  cmc,  e  avevo  trovato  che  ne  occorrevano  da  12  a  12  72- 

Generalmente  i  primi  giorni  lasciavo  cadere  24  goccio,  cioè  2  cmc; 
poi,  quando  avevo  motivo  di  supporre  che  stesse  per  cominoiare  il  pas- 
saggio dei  germi,  solo  12  goccie,  cioò  1  cmc,  e  poi,  via  via  ohe  constatavo 
Taumento  dei  germi  nell'acqua  filtrata  un  numero  sempre  minore  di  goccie 
fino  ad  una  sola.  Alcune  volte  anzi,  quando  prolungavo  per  molti  giorni 
l'esperienza  con  un  filtro,  o  quando  la  temperatura  dell'acqua  fiUrante 
era  molto  elevata,  per  poter  procedere  alla  conta  delle  colonie,  essendo  i 
germi  numerosissimi  nell'acqua  filtrata,  dovevo  diluirò  questa* in  acqua 
sterile  ;  generalmente  allora  seminavo  in  una  capsula  di  Petri  Vuo  ^^  cmc. 
dell'acqua  filtrata.  Por  ottenere  ^/^.^  di  cmc,  non  avevo  da  far  altro  che 
lasciar  cadere  una  goccia  di  acqua  filtrata  (Vis  di  cmc.)  in  una  provetta 
contenente  10  cmc.  di  acqua  sterilizzata,  agitare  fortemente  e  a  lungo  la 
provetta  stessa  e  prelevare  1  cmc  di  quest'acqua  con  una  pipetta  steri- 
lizzata. 

■ 

Variando  il  numero  di  goccie  dell'acqua  filtrata,  o  la  quantità  d'acqua 
sterile  impiegata  per  la  diluzione,  o  la  quantità  di  acqua  diluita  che  pre- 
levavo, potevo  ottenere  qualsiasi  frazione  di  cmc.  dell'acqua  filtrata.  Sic- 
come poi  non  era  possibile  stabilire  a  priori,  sia  pure  con  approssima- 
zione, il  numero  di  germi  presenti  in  1  cmc.  dell'acqua  filtrata,  cosi  per 
evitare  l'inconveniente  di  non  potere  procedere  al  conteggio  delle  colonie 
per  il  loro  numero  troppo  grande  o  per  la  presenza  di  colonie  rapida- 
mente od  estesamente  fiuidificcmti  la  gelatina,  per  ogni  esame  batterio- 
logico dell'acqua  filtrata  f€u:evo  sempre  o  quasi  sempre  due  colture  piane 
in  gelatina,  adoperando  frazioni  diverse  dell'acqua  filtrata  ;  ciononostante 
in  qualche  rarissimo  caso  non  mi  fu  possibile  in  nessuna  delle  due  capsule 
procedere  ad  un  conteggio  esatto  della  colonie.  In  alcuni  esami  poi,  nella 
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e9][>erienza  della  tabella  10^,  non  potei  stabilire  il  numero  di  germi  con- 
tenuto in  1  cmc.  di  acqua  filtrata  per  avere  troppo  fortemente  diluito 
la  goccia  caduta  dal  filtro,  tanto  che  ne  ebbi  delle  capsule   sterili  o  quasi. 

Messa    nella  capsula    di  Petri    la    quantità  voluta  di  acqua   filtrata, 
versavo  subito  nella  capsula  stessa  una  provetta  di  gelatina. 

Nella  prima  serie  di  esperienze  ho  voluto  istituire  dei  confronti  fra 
Tagar  e  la  gelatina,  adoperando  come  agar  tanto  il  comune  agar  nutri- 
tivo quanto  Tagar  all'albumose  di  Heyden,  e  cosi  pure  per  la  gelatina 
usando  tanto  la  comune  gelatina  nutritiva  quanto  la  gelatina  preparata 
secondo  il  metodo  di  Abba  e  da  lui  proposta  per  l'esame  batteriologico 
delle  €U>que  potabili  (1).  Siccome  contemporaneamente  alla  presa  e  alFana- 
lisi  batteriologica  di  campioni  d*acqua  filtrata,  procedevo  anche  alla  presa 
e  air  escune  di  campioni  dell'acqua  della  conduttura  (e  dell'eKsqua  rinchiusa 
nel  manicotto  metallico  e  circostante  alla  candela)  per  vedere  quale  fosse 
la  flora  batterica  dell'ax^qua  sottoposta  alla  filtrazione,  cosi  anche  per 
l'analisi  batteriologica  di  quest'acqua  (acqua  del  Gorzente)  ho  voluto  isti- 
tuire dei  confronti  fra  i  4  terreni  culturali  sopra  enumerati  e  ho  potuto 
constat€ure  che  il  maggior  numero  di  colonie  si  sviluppa  sull'agar  all'albu- 
mose,  poi  sulla  gelatina  Abba  e  sull'agar  comune,  poi  sulla  gelatina  co- 
mune. Naturalmente  tutte  le  capsule  erano  mantenute  alla  stessa  tempc^ 
ratura  di  circa  20°-22^  0.  e  il  conteggio  delle  colonie  si  faceva  in  tutte  dopo 
lo  stesso  numero  di  giorni  di  incubazione.  Ecco  p.  es.  il  numero  di  co- 
lonie, riferito  a  1  cmc.  d'acqua,  di  un  campione  preso  due  giorni  dopo 
una  forte  pioggia  ;  il  conteggio  è  stato  fatto  dopo  8  giorni  di  incubazione 
a  20^-22°  C.  :  <in  gelatina  comune  250,  in  gelatina  Abba  900,  in  agar  co- 
mune 1000,  in  agar  all'albiunoso  quasi  3000  (2). 


(1)  La  composizione  della  gelatina  Abba  è  la  seguente:  acqua  distil- 
lata gr.  1000  ;  estratto  di  carne  Liebig  gr.  6  ;  gelatina  gr.  150.  Si  tiene 
per  ^  ora  a  100'\  poi  si  aggiunge  tanto  di  soluzione  satura  di  soda,  che 
una  goccia  di  gelatina,  mischiata  su  fondo  bianco  con  una  goccia  di  una 
soluzione  alcoolica  al  3  %  di  fenolftaleina,  si  colori  debolmente  rosa;  in- 
fine si  aggiunge  ^  grammo  di  soda  per  ogni  litro  di  gelatina,  poi  si  tiene 
a  100°  per  ^  d'ora  e  si  filtra  {Ueber  die  Nothwendigkeit,  die  Technik  dtr 
bakteriolog.  Wasaeruntersìichung  gleickfoermiger  zu  gestalten.  Zeit^chrift  f  ir 
Hygiene,  voi.  33,  pag.  372. 

(2)  Dirò  qui  che  avendo  avuto  occasione  di  fare  delle  analisi  batte* 
riologiche  di  campioni  di  acqua  marina  presi  fuori  del  porto  di  Genova 
(Bollettino  della  Regia  accademia  medica  di  Genova,  1905)  e  avendo  spe- 
rimentato per  l'analisi  batteriologica  di  questi  campioni  i  4  terreni  cul- 
turali suddetti,  ho  trovato  che  quelli  in  cui  si  sviluppavano  il  maggior 
numero  di  colonie  erano  la  gelatina  Abba  e  Tagar  all'albumose  (da  600  a 
700  colonie  per  1  cmc.  di  acqua,  mentre  in  agar  comune  e  in  gelatina 
comune  se  ne  contavano  solo  da  250  a  350).  Benché  dunque  tanto  per 
l'acqua  del  Gorzente  quanto  per  quella  marina  da  me  esaminata,  Fagar 
all'albumose  si  sia  mostrato  il  terreno  culturale  più  favorevole  allo  s\i- 
luppo  del  maggior  numero  dei  batteri  in  esse  contenuti  (per  l'acqua  ma- 
rina però  non  nello  stesso  grado  che  per  l'acqua  del  Gorzente),  pure  il 
risultato  diverso  ottenuto  per  queste  due  acque  rispetto  agli  altri  tre  ter- 
reni culturali  mi  induce  a  ritenere  che  non  si  possa  affermare  la  maggiore 
o  minore  bontà  di  un  dato  terreno  culturale  per  l'esame  batteriologico 
delle  acque  in  genere,  ma  .solo  per  quello  di  una  data  acqua,  e  ciò  in 
rapporto  alla  flora  batterica  di  quest'acqua.  Cosi  forse  si  spiega  la  diver- 
sità di  risultati  che  hanno  ottenuto  quelli  che  si  sono  occupati  di  quesito 
argomento. 
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Quanto  ai  cfunpioni  di  acqua  filtrata,  siccome  la  specie  batterica  che 
nelle  esperienze  di  questa  prima  serie  passava  per  la  prima  traverso  al 
filtro  era,  come  vedremo  in  seguito,  un  vibrione  fondente  rapidamente  ed 
estesamente  la  gelatina  e  siccome  in  breve  tempo  questo  vibrione  si  tro- 
vava nell'acqua  filtrata  in  grande  quantità,  nelle  capsule  in  gelatina  co- 
mune e  in  gelatina  Abba  si  verificava  Tinconveniente  della  rapida  fiuidi- 
ficazione  della  gelatina  stessa,  cosicché  bisognava  eseguire  il  conteggio  dopo 
due  o  tre  giorni  soltanto  di  incubazione;  invece  nelle  capsule  in  agar  la 
conta  si  poteva  fe^e  anche  dopo  molti  giorni,  specialmente  in  quelle  di 
agar  all'albumose  in  cui  le  colonie  restavano  più  piccole  e  più  distinte 
l'una  dall'altra;  facendo  il  cont^^ggio  dopo  due  giorni  in  tutte  le  capsule,  si 
trovava  in  tutte  presso  a  poco  lo  stesso  numero  di  queste  colonie  (l). 
Tenendo  quindi  conto  di  questo  risultato,  sarebbe  stato  preferibile  per 
l'esame  batteriologico  dell'acqua  filtrata  adoperare  come  terreno  cultu- 
rale l'agar  (sia  quello  comune  che  quello  all'albumose),  che  permetteva 
di  protrarre  per  un  maggior  numero  di  giorni  il  conteggio  delle  colonie  e 
di  ottenere  quindi  dei  numeri  più  vicini  al  vero.  Però,  siccome  prolun- 
gandosi la  filtrazione,  nell'acqua  filtrata  passavano  altre  due  specie  di 
vibrioni  (tab.  4*,  n.  9-13),  di  cui  uno  sprovvisto  della  proprietà  di 
fluidificare  la  gelatina,  ho  trovato  più  conveniente  in  seguito  limitarmi 
all'uso  della  gelatina,  la  quale  mi  permetteva  di  distinguere  subito  le  co- 
lonie del  vibrione  liquefacente  da  quelle  dell'altro  non  liquefacente  e  di 
calcolare  quindi  il  numero  dei  germi,  appartenenti  all'una  o  all'altra 
specie,  pacisati  nell'acqua  filtrata;  di  più,  anche  le  colonie  della  t«rza  specie 
di  vibrione,  contraddistinte  dalla  presenza  di  un  pigmento  giallo -aranciato, 
si  diagnosticavano  più  facilmente  nelle  piastre  di  gelatina  che  in  quelle 
in  agar,  giacché  quivi  le  colonie  erano  poco  o  nulla  colorate.  Inoltre  pro- 
seguendo ancora  più  a  lungo  la  filtrazione,  constatai  che  insieme  con 
i  tre  vibrioni  passavano  batteri  di  altre  specie  (tab.  4*,  n.  14-17),  per  il 
riconoscimento  delle  quali  meglio  si  prestavano,  come  generalmente  ac- 
cade, le  colture  in  gelatina  che  quelle  in  agar.  Per  tutti  questi  motivi^  in 
tutte  le  altre  serie  di  esperienze,  per  determinar^  il  numero  di  germi  con' 
tenuto  in  1  omo.  delVacqua  fiUrcUa,  ho  faUo  le  colture  a  piatto  soltanto  in 
gelatinOf  adoperando  la  comune  gelatina  nutritiva;  anche  per  le  esperienze 
della  1*  serie,  i  numeri  riportati  nelle  prime  3  tabelle  relativi  al  contenuto 
batterico  dell'acqua  filtrata  sono  quelli  dedotti  dalla  conta  delle  colonie 
nelle  capsule  di  gelatina.  Anche  per  l'acqua  dell'Acquedotto  Civico  (ta- 
belle 6^  e  7^),  come  pure  per  quella  del  Gorzente  quando  in  essa  non 
ritrovai  più.  nessuna  delle  tre  specie  di  vibrioni  sopra  accennate  (tab.  5^), 
vidi  che  le  colture  a  piatto  in  gelatina  erano  quelle  che  meglio  si  pre- 
stavano per  il  riconoscimento  delle  diverse  colonie.  Solo  nelle  ultime  espe- 
rienze relative  alla  ricerca  dei  germi  patogeni  eventualmente  passati  nel» 
Vacqua  filtrata  (tab.  8*,  9*  e  10*),  accaìUo  alle  colture  piane  in  gelatina  ne 
fio  fatte  altre  in   agar,  per  le    ragioni  che    esporrò   più  avanti;  anche  qui 


(1)  Ciò  non  toglie  naturalmente  la  possibilità,  che  facendo  delle  espe- 
rieaee  con  delle  altre  e^sque  potabili,  all'esame  batteriologico  dell'acqua 
filtrata  fatto  con  co  ture  piane  coi  diversi  terreni  nutritivi  sopra  enume- 
rati si  trovino  dei  risultati  diversi. 
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però    il    quantitativo    batterico    è    stato    ricavato    dalle    capsule  {di   ge- 
latina (1). 

m 

* 

I  risultati  da  me  ottenuti  sono  esposti  nelle  tabeUe  raccolte  alla 
fine  di  questo  lavoro. 

Dall'esame  di  queste  tabeUe  risulta  l'esattezza  delle  prime  cinque 
proposizioni,  che  ho  enunciato  in  principio  del  mio  lavoro  (v.  pag.  624) 
e  che,  constatate  già  per  i  filtri  Chamberland  e  Berkefeld,  si  possono 
ripetere  per  i  filtri  Mallié.  //  tempo  per  il  quale  questi  fiUri  sono  ca- 
pacci di  trattenere  tvUi  i  germi  che  si  trovano  nelVacqua  da  filtrare,  varia 
a  seconda  del  filtro,  della  temperatura  alla  quale  ha  luogo  la  filtrazione, 
della  qualità  delV acqua  filtrante  e  della  circostanza  se  la  filtrazione  è 
continua  o  irUerrotta. 

Uinfiuenza  più  grande  è  certamente  esercitala  dalla  temperaivra. 

Nelle  tabelle  io  ho  riportato  soltanto  la  temperatura  dell'acqua 
filtrante,  senza  preoccuparmi  di  quella  dell'acqua  nella  condottura, 
giacché  è  soltanto  la    temperatura    dell'acqua   che  sì  trova    nel  filtro 


(1)  Non  tutti  gli  autori,  delle  cui  esperienze  ho  fatto  un  cenno  nel 
riassunto  bibliografico,  hanno  indicato  nei  lóro  lavori  se  per  procedere 
alia  determinazione  del  numero  dei  germi  contenuti  in  1  cine,  dell'acqua 
filtrata,  hanno  fatto  delle  colture  piane  in  gelatina  o  in  agar;  alcuni  di 
quelli  poi  che  dicono  di  aver  fatto  colture  in  agar,  non  aggiungono  a 
quale  temperatura  hanno  tenuto  le  capsule;  eppure  quest'ultimo  dato  è, 
come  vedremo,  importantissimo,  percnè  eJcuni  batteri  acquatili  non  si 
sviluppano  a  37°  C.  Altri  autori  poi  non  si  sono  preoccupati  di  deter- 
minare il  quantitativo  batterico  dell'acqua  filtrata,  ma  semplicemente 
di  constatare  se  questa  era  sterile  o  no,  e  per  far  ciò  hanno  aggiunta 
l'acqua  filtrata  a  del  brodo  contenuto  in  provette  o  in  palloni  (3&quel, 
Freudenreich,  ecc.)-  Questo  procedimento  però  non  mi  sembra  da  consi- 
gliarsi, perchè  se  per  caso  durante  l'aggiunta  del  campione  d'acqua  un 
germe  dell'aria  cade  nella  provetta  o  nel  pallone,  si  corre  il  rischio,  per 
rintorbidamento  del  brodo  che  si  verifica,  dì  dichiarare  non  sterile  un'acqua 
sterile. 

Un  punto  importante  per  poter  fare  il  confronto  dei  risultati  ottenuti 
nei  giorni  successivi  di  una  determinata  esperienza  è  il  numero  di  giorni 
per  il  quale  le  colture  sono  state  esposte  aUa  temperatura  di  svUuppo; 
non  è  solo  necessario  che  sia  sempre  la  stessa  la  temperatura,  occorre  anche 
che  sia  costante  la  durata  di  esposizione  a  tale  temperatura:  io  general- 
mente ho  proceduto  al  conteggio  delle  colonie  dopo  3  giorni  di  esposizione 
a  22^  C;  qualche  volta  però  la  temperatura  è  salita  fino  a  24°,  qualche 
volta  è  scesa  fino  a  20°;  talvolta  ho  contato  le  colonie  dopo  4  giorni, 
tal' altra  dopo  2  giorni  e  perfino  dopo  1  giorno  soltanto  (tab.  8*)  a  causa 
del  rapido  sviluppo  di  alcune  colonie  fluidificanti;  cosi  si  spiegano  alcune 
irregolarità  che  si  ebbero  nel  numero  dei  germi  e  che  sono  state  riportate 
fedelmente  nelle  tabelle. 
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quella  che  injBuìsce  sulla  rapidità  di  sviluppo  e  dì  moltiplicazione 
dei  germi  acquatili  invadenti  lo  spessore  della  parete  filtrante  e  quindi 
suUa  rapidità  del  loro  passaggio  traverso  al  filtro.  La  temperatura  da 
me  segnata  nelle  tabelle  è  quella  misurata  direttamente  al  momento 
della  presa  del  campione.  Seguendo  queste  temperature  si  può  con- 
statare che  esse  non  variano  molto  nel  corso  della  giornata;  la  mat- 
tina presto  la  temperatura  è  un  po'  più  bassa,  perchè  l'acqua  che 
arriva  nel  filtro  è  quella  che  si  è  raffreddata  durante  la  notte,  poi, 
siccome  nel  corso  della  giornata  l'acqua  raccolta  in  serbatoi  esposti 
al  sole  si  va  mano  a  mano  riscaldando,  anche  la  temperatura  del- 
l'acqua filtrante  si  innalza,  ma  di  poco,  perchè  anche  quella  che  fil- 
trava alla  mattina  presto,  siccome  la  filtrazione  aveva  luogo  in  un 
ambiente  chiuso  (e  d'inverno  anzi  riscaldato),  si  riscaldava  nel  filtro. 
Insomma  se  la  filtrazione  ha  luogo  in  un  ambiente  in  cui  le  varìa^zioni 
della  temperatura  estema  si  risentono  poco  o  nulla  e  se  la  filtrazione 
non  è  «rapida,  la  temperatura  dell'acqua  filtrante  si  mantiene  quasi 
costante;  ciò  è  accaduto  per  le  esperienze  riferite  dalla  tabella  1^  alla  5\ 
Nelle  tabelle  6*  e  7*,  invece  della  temperatura  dell'acqua  filtrante  mi- 
surata al  momento  della  presa  del  campione,  ho  riportato  la  tempe- 
ratura massima  e  ihinima  della  giornata  e  ciò  perchè  la  filtrazione  in 
questo  caso  aveva  luogo  all'aperto,  in  un  cortile  e  quindi  la  tempe- 
ratura  dell'acqua  seguiva  le  variazioni  della  temperatura  ambiente, 
tanto  più  che  in  queste  esperienze  la  filtrazione  era  lentissima.  Infine, 
per  quel  che  riguarda  le  tabelle  8*,  9*  e  10*,  siccome  qui  la  filtrazione 
aveva  luogo  nella  stanza  dei  termostati  e  siccome  inoltre  la  filtrazione 
era  estremamente  lenta  e  l'acqua  che  arrivava  al  filtro  proveniva  da 
un  bottighone  collocato  anch'esso  nella  stanza  dei  termostati,  per  tutta 
la  durata  dell'esperienza  la  temperatura  dell'acqua  filtrante  si  mante- 
neva costante.  • 

Confrontando  la  tabella  4*  con  la  5*  e  con  la  8*  (acqua  del  Gor- 
zente)  e  la  6*  con  la  7*  e  con  la  9*  (acqua  dell'Acquedotto  Civico), 
si  vede  che  i  germi  cominciano  a  comparire  tanto  più  presto  quanto 
più  alta  è  la  temperatura.  Nella  filtrazione  dell'acqua  del  Gorzente, 
con  una  temperatura  variabile  da  14°. 6  a  16^.5  (tabeUa  4*,  dal  n.  1  al  7), 
i  germi  cominciano  a  comparire  nell'acqua  filtrata  già  dopo  7  giorni; 
con  una  temperatura  variabile  da  IP  a  13°,  e  quindi  inferiore,  nella 
media,  di  tre  gradi  circa  soltanto  (tab.  5*,  dal  n.  1  al  n.  11),  i  germi 
non  passano  che  dopo  10  giorni;  con  una  temperatura  costante  di 
28**  circa  (tab.  8*),  i  germi  si  trovano  nell'acqua  filtrata  già  dopo 
due  giorni.  Nella  filtrazione  dell'acqua  dell'Acquedotto  Civico,  con  una 
temperatura  variabile   da  7°. 2  a  13°. 6    (tab.  6*,   dal  n.  1    al  n.  9),  i 
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primi  germi  appaiono  nell'acqua  filtrata  dopo  7  giorni;  con  una  tem- 
peratara  variabile  da  9°. 4  a  16°. 5  e  quindi  di  poco  superiore  (tab.  7*, 
dal  n.  1  al  n.  6),  dopo  5  giorni;  con  una  temperatura  costante  di 
30^  C.  (tab.  9*)  dopo  due  o  tre  giorni  (1). 

Dall'esame  delle  tabelle  si  vede  inoltre  che  quanto  più  alta  è  la 
temperatura  di  filtrazione,  non  solo  tanto  più  presto  i  germi  comin- 
ciano a  passare  nell'acqua  filtrata,  ma  anche  tanto  più  rapidamente 
va  crescendo  il  loro  numero;  cosi,  per  esempio,  mentre  nella  esperienza 
della  tab.  8^  (temperatura  costante  28°  C),  già  dopo  11  giorni  in 
1  cmc.  di  acqua  filtrata  si  contano  648,000  batteri,  in  quella  della 
tab.  4*  (temperatura  media  15°C.),  dopo  28  giorni  di  filtrazione  con- 
tinua se  ne  riscontrano  solo  18,600.  A  proposito  dei  risultati  riportati 
in  queste  e  nelle  altre  tabelle,  ricordo  un  fatto,  cui  ho  già  accennato 
più  sopra,  che  cioè  l'aumento  del  numero  dei  germi  contenuti  nell'acqua 
filtrata  non  si  effettua  regolarmente  di  giorno  in  giorno,  anzi  neppure 
costantemente,  o  almeno  tale  non  risulta  dagli  esami  istituiti  sopra  le 
piccole  quantità  di  acqua  prelevata.  In  tutte  le  tabelle  infatti,  nelle 
quali  sono  riferiti  i  risultati  di  esperienze  prolungate  per  un  certo  nu- 
mero di  giorni  dopo  la  prima  comparsa  di  germi  nell'acqua  filtrata 
(vedi  tabelle  3*,  4*,  8*,  9*  e  10*),  si  vede  che  ci  sono  qua  e  là  dei 
giorni  in  cui  il  quantitativo  batterico  trovato  è  stato  inferiore  a  quello 
trovato  nel  giorno  precedente.  Per  comodità  di  osservazione  ho  sotto- 
lineato nelle  tabelle   stesse   questi   risultati    apparentemente   contrad- 


(  l  )  Quando  si  dice  che  i  batteri  contenuti  in  un'eu;qua  sottoposta  alia 
filtrazione  passano  traverso  al  filtro  tanto  più  presto  (e  tanto  più  copio- 
samente), quanto  più  alta  è  la  temperatura  di  filtrazione,  s'intsnde  sempre 
naturalmente  che  questa  temperatura  resti  nei  lùniti  favorevoli  allo  svi- 
luppo dei  comuni  batteri  acquatili  e  perciò  che  ì  germi  pa,s9ano  tanto 
più  presto  quanto  più  la  temperatura  di  filtrazione  si  avvicina  alla  tem- 
peratura optimum  di  sviluppo  dei  germi  stessi.  E  siccome  quesfopiimum 
di  temperatura  non  è  lo  stesso  per  tutti  ì  batteri  acquatili,  si  capisce 
come  non  si  possa  stabilire  per  tutte  le  acque  in  genere  quali  siano  ì  li- 
miti di  temperatura  nei  quali  il  passaggio  dei  germi  traverso  a  un  dato 
filtro  avvenga  il  più  rapidamente  possibile;  questi  limiti  anzi  non  si  pos- 
sono stabilire  neppure  per  una  determinata  acqua,  giacché  molte  acque 
presentano  nel  corso  delPanno  delle  variazioni  rilevanti  nella  loro  fiora 
batterica,  e  così  mentre  un  germe  presente  in  un'acqua  ad  una  data 
epoca  ha  iJ  suo  optimum  di  sviluppo,  per  esempio,  a  20'\  altri  batteri 
presenti  in  altre  epoche  possono  averlo  a  26*,  a  30 \  a  35°.  Si  capisce 
anche  come  con  determinate  acque,  ad  una  data  epoca  almeno,  se  la 
filtrazione  ha  luogo  ad  una  temperatura  molto  elevata,  per  esempio  35^. 
si  possa  ottenere  costantemente  acqua  sterile,  se  nell'acqua  stessa  non  ci 
sono  germi  capaci  di  svilupparsi  a  quella  temperatura,  E  che  ciò  possa 
accadere,  lo  vedremo  in  seguito.  Per  ora  mi  limito  a  far  osservare  che 
tali  considerazioni  non  hanno  una  grande  importanza  pratica,  perchè, 
nelle  nostre  contrade  almeno,  non  accade  mai  o  quasi  mai  di  dover  fil- 
trare, per  poi  berla,  un'acqua  a  temperature  così  elevate. 
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dittori  e  che  si  spiegano  o  per  la  diversa  durata  di  esposizione  delle 
colture  alla  temperatura  di  sviluppo,  o  per  la  diversa  temperatura 
alla  quale  sono  state  esposte  o  perchè  nelle  diluizioni  non  sempre  si 
riesce  a  distribuire  uniformemente  i  germi  neUa  massa  di  acqua  sterile 
adoperata  per  la  diluizione,  o  infine  perchè  una  data  goccia  di  acqua 
filtrata  caduta  in  un  determinato  momento  dal  beccuccio  della  candela 
può  avere  trascinato  con  sé  un  numero  maggiore  o  minore  di  germi 
aderenti  alla  superfìcie  interna  della  parete  filtrante  o  può  provenire 
da  un  punto  della  parete  filtrante  in  cui  i  germi  sono  più  abbon- 
danti, ecc.,  ecc.  I  risultati  esposti  nella  tabella  vanno  quindi  esaminati 
a  grandi  linee,  sorvolando  sui  particolari,  ed  è  appunto  da  questo 
esame  fatto  con  taU  criteri  che  risulta  la  legge  del  progressivo  au- 
mento dei  germi  nell'acqua  filtrata,  legge  che  non  è  distrutta  dalle 
eccezioni. 

Dallo  studio  fatto  con  taU  criteri,  specialmente  neUe  tabelle  3^  e  4^, 
si  vede  pure  come,  mentre  nei  primi  giorni  di  passaggio  di  germi  nel- 
l'acqua filtrata,  in  questa  i  germi  vanno  di  giorno  in  giorno  crescendo 
rapidamente,  nei  giorni  successivi,  pur  essendo  più  grande  in  cifre  as- 
solute l'aumento  dei  germi,  il  loro  aumento,  considerato  in  rapporto 
al  numero  dei  germi  del  giorno  precedente,  è  minore  e  diventa  di 
giorno  in  giorno  sempre  più  piccolo  e  anzi,  dopo  un  certo  numero  di 
giorni,  anche  l'aumento  in  cifre  assolute  va  diminuendo  e  pare  che  a 
un  certo  momento  non  si  verifichi  più  e  che  anzi  il  nùmero  dei  germi 
contenuti  in  1  cmc.  di  acqua  filtrata,  raggiunto  un  Umite  massimo, 
vada  diminuendo. 

L'asserzione  di  quest'ultimo  fatto  non  è  tanto  recisa,  perchè  ap- 
punto n^Ii  ultimi  giorni  di  osservazione  ci  sono  state,  nel  quantitativo 
batterico  dell'acqua  filtrata,  delle  oscillazioni  e  l'esperienza  non  è  stata 
proseguita  più  oltre;  lo  stesso  vale  per  le  tabelle  8*  e  9*.  Invece  dal- 
l'esame della  tabella  10^  il  fatto  enunciato  più  sopra  risulta  in  modo 
evidentissimo.  In  questa  esperienza,  nei  primi  17  giorni  (dal  n.  2  al  n.  7) 
gli  esami  dell'acqua  filtrata  sono  stati  fatti  ad  intervallo  di  qualche 
giorno  l'uno  daU'altro  e  quindi  da  un  risultato  all'altro  si  hanno  degli 
aumenti  fortissimi;  un  aumento  pure  forte  si  ha  al  n.  8,  poi  il  quan- 
titativo batterico  va,  bruscamente  dapprima,  più  lentamente  in  seguito, 
diminuendo  fino  a  diventare  molto  più  piccolo  del  massimo  raggiunto 
(al  n.  19,  per  esempio,  esso  è  1/65  circa  di  quello  del  n.  8). 

Quanto  alla  interpretazione  di  questo  fatto,  mi  pare  che  si  pos- 
sano fare  due  supposizioni:  o  che  si  tratti  di  un  ostacolo  meccanico  al 
passaggio  dei  germi  o  che  questi  non  possano  più  moltipUcarsi  rigo- 
gliosamente. L'ostacolo   al  passaggio   dei  germi  sarebbe   costituito  sia 
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dalla  patina  di  limo  finitimo  depositatosi  sulla  superficie  esterna  della 
candela  filtrante  e  in  parte  anche  nello  spessore  della  sua  parete,  sia 
dai  corpi  stessi  batterici,  vivi  e  morti,  che  devono  avere  invaso  e 
ostruito  i  pori-canali  della  parete  filtrante.  La  difficoltà  di  moltiplica- 
zione rigogliosa  dei  germi  deve  dipendere  dal  fatto  che,  siccome  la 
filtrazione  è  diventata  estremamente  lenta,  il  materiale  nutritizio  tras- 
portato dall'acqua  è  scarsissimo  e  viene  cosi  esaurito  presto  dai 
germi  che  si  trovano  nell'acqua  circostante  alla  candela.  E  che  in 
questa  abbia  realmente  luogo  una  moltiplicazione  di  germi  risulta  daUa 
tabella  11^  e  da  queUo  che  dirò  in  sonito  (v.  pag.  649). 

Che  anche  la  qualità  di  urCacqua  possa  influire  sulla  rapidità  e  sulla 
quarUità  con  la  quale  i  germi  passano  nelVacqua  filtrata,  risulta  dai 
confronto  delle  tabelle  4*  e  5*  con  la  6*  e  7*.  Ricorderò  che  «  qualità 
di  un'acqua  »  va  qui  intesa  non  soltanto  nel  senso  della  sua  composizione 
chimica,  ma  anche,  e  anzi  ancora  di  più,  nel  senso  del  suo  contenuto 
batterico,  e  che  l'influenza  del  contenuto  batterico  dipende  non  tanto 
dal  quantitativo  batterico,  cioè  dal  numero  di  germi  contenuti  in 
1  cmc.  dell'acqua,  quanto  dalla  flora  batterica,  cioè  dalle  specie  di 
germi  presenti  nell'acqua.  Già  ho  detto  (v.  pag.  634)  perchè  la  qualità 
di  un'acqua,  intesa  in  questo  senso,  può  influire  sulla  rapidità  di  pas- 
saggio dei  germi  traverso  a  un  filtro  e  come  forse  a  questa  causa  debba 
in  parte  ascriversi  la  diversità  dei  risultati  ottenuti  dai  diversi  speri- 
mentatori. 

Nel  nostro  caso  vediamo  che,  a  parità  di  condizioni  di  tempera- 
tura, nelle  esperienze  con  l'acqua  dell'Acquedotto  Civico  riferite  alle 
tabelle  6^  (temperatura  media  nei  giorni  precedenti  il  passaggio  dei 
germi:  IP  circa)  e  7*  (temperatura  media:  13°  circa),  i  germi  han  co- 
minciato a  comparire  nell'acqua  filtrata  molto  prima  che  neU'espe- 
rienza  con  l'acqua  del  Gorzente  riferita  nella  tabella  5^  (temperatura 
media:  12P  circa);  essi  infatti  non  soltanto  sono  comparsi  cinque  giorni 
prima,  quando  la  temperatura  fu  leggerissimamente  più  elevata  (tab.  7*), 
ma  anche  tre  giorni  prima,  quando  la  temperatura  fu  un  po'  più 
bassa  (tab.  6*^). 

Molto  istruttivo  a  questo  riguardo  è  il  confronto  fra  le  tabelle  8', 
9*  e  10*,  relative  alla  filtrazione  dell'acqua  dei  tre  acquedotti  :  De  Fer- 
rari-6alliera,  Civico  e  Nicolay,  fatta  presso  a  poco  alla  stessa  tempe- 
ratura e  alla  stessa  pressione  e  quindi  in  circostanze  uguali;  nella 
tabella  8*  vediamo  che  il  quantitativo  batterico   dell'acqua   filtrata  è 


y 
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altissimo,  superiore  cioè  al  mezzo  milione,  già  dopo  9  giorni  di  filtra- 
zione (vedi  n.  10),  nella  tabella  10*  dopo  18  giorni  (vedi  n.  8),  nella 
tabella  9*  si  avvicina  al  mezzo  milione  solo  dopo  28  giorni  (vedi  n.  25). 

Non  bisogna  però  spingere  troppo  oltre  il  valore  delle  conchiusioni 
che  si  potrebbero  dedurre  da  questi  confronti,  perchè  la  rapidità  con 
la  quale  i  germi  delle  acque  potaòili  fiUranti  passano  nelVacqim  filtrata, 
può  variare,  come  vedremo  meglio  più  innanzi  (v.  pag.  650),  non  sol- 
tanto a  seconda  della  qualità  dell'acqua  potabile  in  esame,  ma  anche, 
per  una  stessa  acqua  potabile,  a  seconda  delVepoca  nella  quale  hanno 
luogo  le  esperienze  di  filtrazione. 

Siccome  infatti  la  diversa  rapidità,  con  la  quale,  a  parità  di  con- 
dizioni di  temperatura,  di  filtro,  ecc.,  possono  passare  nell'acqua  filtrata 
i  germi  di  due  acque  potabili  diverse,  dipende  principalmente  dalla 
diversa  flora  batterica  di  queste  due  acque,  siccome  inoltre  la  flora 
batterica  di  una  data  acqua  può  variare  da  epoca  a  epoca,  si  capisce 
come,  se  in  un  dato  momento  si  trova  nell'acqua  da  filtrare  un  germe 
capace  di  svilupparsi  rapidissimamente  nell'acqua  a  quella  temperatura, 
se  invece  in  un  altro  periodo  questo  germe  non  si  trova  più  nell'acqua 
e  gU  altri  germi  in  essa  presenti  non  sono  capaci,  a  quella  stessa 
temperatura,  di  svilupparsi  altrettanto  rapidamente  e  rigogliosamente, 
in  questo  secondo  caso  l'acqua  filtrata  si  manterrà  sterile  più  a  lungo 
che  nel  primo  caso.  Dall'osservazione  comparata  della  tabella  4*  (acqua 
del  Gorzente,  nel  novembre  del  1904)  con  la  tabella  5*^  (la  stessa  acqua, 
nel  marzo  1905),  non  si  può  veramente  dedurre  nessuna  conclusione 
rigorosa,  perchè  il  titanio  di  tre  giorni  nell'esperienza  deUa  tabella  5* 
dipende,  se  non  esclusivamente,  certo  principalmente  dalla  circostanza 
della  temperatura  più  bassa  ;  siccome  però  la  differenza  di  temperatura 
fu  soltanto,  nella  media,  di  tre  gradi  circa,  forse  sul  ritardo  nel  pas- 
saggio dei  germi  influì  anche  il  fatto  dell'assenza,  neU'acqua  da  filtrare, 
di  tutte  e  tre  quelle  specie  di  vibrioni  che  per  prime  passarono,  come 
più  diffusamente  vedremo  in  seguito,  neUa  esperienza  della  tabella  4^ 


Che  infine  anche  la  circostanza  della  filtrazione  continua  od  inter- 
rotta  influisca  sui  risuUaii  della  filtrazione,  si  può  dedurre  dall'esame 
delle  prime  tre  tabelle  confrontate  con  le  due  successive.  Nelle  prime 
tre  esperienze  la  filtrazione  è  stata  sempre  interrotta  per  mancanza 
d'acqua;  nella  prima  e  nella  seconda  esperienza,  dopo  una  giornata  di 
filtrazione,  ne  sono  succedute  due  di  interruzione  e  al  primo  esame 
batteriologico  dell'acqua  filtrata  fatto  dopo  aver  riattivato  il  funziona- 
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mento  del  filtro,  cioè  al  3°  o  al  4P  giorno,  si  sono  riscontrati  dei  germi. 
Nella  terza  esperienza  Tinterruzione  ha  avuto  luogo  al  5^  giorno  di 
filtrazione  ed  è  durata  solo  qualche  ora;  nell'esame  del  campione,  pre- 
levato due  o  tre  ore  dopo  riattivata  la  filtrazione,  si  sono  trovati  dei 
batteri.  In  questo  caso  però  c'è  da  ritenere  che  i  germi  si  sarebbero 
riscontrati  ugualmente,  indipendentemente  dalla  interruzione,  e  ciò 
sia  perchè  questa  è  durata  solo  poche  ore,  sia  perchè  le  colonie  svi- 
luppatesi nelle  colture  a  piastre  in  gelatina  (comune  e  di  Abba)  e  in 
agar  (comune  e  all'albumose)  appartenevano  tutte  alla  stessa  specie, 
sia  infine  perchè,  data  la  temperatura  piuttosto  elevata  (18°  in  media, 
nei  giorni  precedenti  il  passaggio  dei  germi),  c'era  appunto  da  atten- 
dersi verso  quel  giorno  la  presenza  di  batteri  nell'acqua  filtrata  (con- 
fronta la  tabella  3^  con  la  4^,  nella  quale  si  vede  che  la  temperatura, 
nei  giorni  precedenti  il  passaggio  dei  germi,  fu  in  media  15°,  cioè  di  3^ 
circa  più  bassa  che  nella  precedente  esperienza,  e  i  germi  comparvero 
nell'acqua  filtrata  due  giorni  più  tardi).  Nelle  prime  due  esperienze 
invece  l'interruzione,  prolungata  per  due  intiere  giornate,  deve  avere 
influito  sulla  comparsa  di  germi  nell'acqua  filtrata  raccolta  per  l'ana- 
lisi batteriologica,  e  ciò  lo  deduco  non  soltanto  dalla  rapidità  di  questa 
comparsa,  che  si  potrebbe  fino  a  un  certo  punto  spiegare  con  la  mag- 
giore temperatura,  ma  anche  dal  fatto  che  le  colonie  sviluppatesi  neUe 
piastre  di  agar  e  di  gelatina  appartenevano  a  tre  diverse  specie  almeno, 
mentre  invece  in  tutte  le  altre  esperienze  i  germi  che  passavano  nei  primi 
giorni  appartenevano  tutti  alla  stessa  specie.  Questo  fatto  fa  supporre 
che  ci  sia  stato  un  inquinamento  dell'acqua  filtrata,  dovuto  appunto 
alla  interruzione  della  filtrazione,  tanto  più  che  nei  giorni  successivi  le 
colonie,  pur  essendo  più  numerose,  appartenevano  tutte  ad  una  sola 
specie. 

Questo  criterio  della  unicità  della  specie  cui  appartengono  le  co- 
lonie sviluppatesi  in  una  piastra  di  agar  o  di  gelatina  in  cui  si  sia 
seminata  delVacqua  filtrata,  unito  con  VaUro  criterio  del  numero  delle 
colonie  stesse,  è  importantissimo  per  stabilire  il  momento  in  cui  si  pvò 
affermare  che  i  germi  hanno  comincialo  a  passare  neWacqua  fiUrata.  In 
quasi  tutte  le  tabelle  contenenti  i  risultati  di  alcune  delle  esperienze 
da  me  eseguite,  si  vede  che  nelle  prime  giornate  di  filtrazione,  inter- 
calati con  gli  esami  di  acqua  filtrata  che  non  hanno  dato  nelle  piastrQ 
di  gelatina  lo  sviluppo  di  nessuna  colonia,  ci  sono  alcuni  esami  che 
hanno  dato  lo  sviluppo  di  una,  due  e  perfino  tre  colonie  (vedi  tabelle 
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3*,  4*,  6*,  6*).  La  presenza  di  queste  colonie  non  può  attribuirsi  ad 
altro  che  ad  un  accidentale  inquinamento  della  capsula  in  cui  si  è  se- 
minato il  campione  d'acqua;  nulla  di  più  facile  che,  o  durante  il 
tempo  in  cui  si  è  tenuta  leggermente  scoperchiata  la  càpsula  per  farvi 
cadere  le  goccie  di  acqua  filtrata  (tempo  tanto  più  lungo  quanto  più 
grande  è  il  numero  di  goccie  che  si  raccoglie  o  quanto  più  lenta  è  la 
filtrazione),  o  anche  nell'atto  di  versare  nelle  capsule  stesse  la  gelatina, 
qualche  germe  dell'aria  possa  cadere  nella  capsula  e  sviluppandosi  dare 
poi  luogo  a  una  colonia. 

A  me  ciò  è  accaduto  7  volte  su  32;  di  queste  7  volte,  4  volte 
ho  trovato  nella  capsula  una  sola  colonia,  2  volte  due  colonie  e  1 
volta  tre  colonie  ;  in  questi  ultimi  3  casi,  le  colonie  appartenevano  a 
specie  diverse.  Di  più,  la  maggior  parte  deUe  volte  si  trattava  di  una 
muffa,  il  Penicillium  glaucum,  le  cui  spore  sono  diffusissime  nell'aria, 
mentre  non  si  può  supporre  che  esse  siano  passate  traverso  al  filtro. 
Infine  questi  casi  si  sono  ripetuti  più  di  frequente  (4  su  7)  e  in  più 
grave  misura  (2  e  perfino  3  germi  per  vota)  quando  tale  inquina- 
mento era  più  facile  e  cioè  nella  esperienza  riferita  alla  tabella  6*^, 
esperienza  che  è  stata  fatta  all'aperto,  in  un  cortiletto  in  cui  il  vento 
soffiava  talvolta  molto  fortemente  e  poteva  quindi  trasportare  con 
tutta  facilità  nella  capsula  qualche  germe  dell'aria,  tanto  più  che, 
essendo  la  filtrazione  molto  lenta  fino  dal  principio  dell'esperienza  (e 
ciò  perchè  la  pressione  era  molto  bassa),  per  raccogliere  24  goccie  di 
acqua  filtrata  occorreva  relativamente  molto  tempo,  cioè  da  15  a  20 
secondi  (1).  Nella  successiva  esperienza,  fatta  con  la  stessa  acqua  ma 
al  riparo  dal  vento  dentro  un  casotto,  questo  inquinamento  non  si 
verificò  mai. 

Del  resto  la  moltiplicità  delle  cause  di  inquinamento  e  quindi  la 
facilitÀ  con  la  quale  questo  può  avvenire  sono  già  state  messe  in  ri- 
lievo da  alcuni  degli  autori  da  me  consultati,  per  esempio,  dal  Gruber, 
da  Jolin  e  dall'Abba;  questi  anzi  dice  che  non  si  deve  parlare  di  germi 
realmente  presenti  nell'acqua  filtrata,  cioè  passati  traverso  al  filtro, 
quando  non  si  contano  più  di  5  colonie  per  capsula.  A  me  veramente, 
quando  l'acqua  era  sterile,  non  è  occorso  mai  di  trovare  nelle  capsule 
5  colonie,  ma  tutt'al  più,  e  solo  una  volta  in  condizioni  favorevolis- 
sime   di    inquinamento,    3.    Sono   anch'io  d'accordo  con  quanto  dice 


(1)  Se  il  rendimento  era  di  360  cmc.  all'ora  (n.  8  della  tabella  6^), 
vuol  dire  che  era  di  6  cmc,  cioè  di  72  goccie,  al  minuto;  i>erchè  sgoccio* 
lasserò  24  goccie,  occorreva  quindi  un  terzo  di  minuto  primo,  cioè  20 
secondi;  se  il  rendimento  era  di  480  cmc.  all'ora  (n.  3),  cioè  di  96  goccio 
al  minuto,  per  raccogliere  24  goccie  occorrevano    15  secondi. 
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l'Abba,  ma  mi  pare  si  debba  aggiungere  che  bisogna  tener  conto  anche 
della  unicità  o  della  varietà  delle  colonie  sviluppate  e  del  fatto  se  nei 
giorni  successivi  quelle  stesse  colonie  si  ritrovano,  e  in  aumento.  Se 
questo  caso  si  verificasse,  mi  pare  che  si  potrebbe  affermare  che  il 
passaggio  dei  germi  traverso  al  filtro  è  cominciato  proprio  allora,  quando 
è  stato  prelevato  il  campione  che  ha  dato  luogo  allo  sviluppo  di  qudle 
3,  4  o  5  colonie. 

♦ 
*  * 

Quando  si  tratta  di  germi  realmente  contentUi  nelVacqua  filtrata^ 
vediamo  che  essi  compaiono  suòito  in  numero  più  o  meno  rilevante  t 
che  il  loro  numero  va  gradatamente  aumentando  nei  giorni  successivi,  e 
che,  generalmente  almeno,  essi  appartengono  dapprima  tutti  ad  una  sola 
specie,  poi  a  2,  a  3,  à,  5  e  perfino  a  6  (tabella  4*)  specie  diverse;  questo 
è  il  numero  massimo  da  me  trovato  e  Tho  riscontrato  una  volta  sola, 
in  cui  ho  prolungato  le  ricerche  per  quasi  un  mese.  L'Abba  che  ha 
proseguito  le  sue  esperienze  per  un  periodo  di  t'Cmpo  molto  più  lungo, 
e  a  temperature  svariatissime,  ma  tutte  nei  limiti  delle  condizioni  ordi- 
narie di  filtrazione,  avrebbe  invece  trovato  che  i  germi  che  passano 
nell'acqua  filtrata  appartengono  tutti  e  sempre  a  una  o  due  specie 
soltanto.  Queste  differenze  non  si  possono  spiegare  in  altro  modo 
che  con  la  diversità  della  flora  batterica  delle  a>cque  prese  in  esame. 
Nell'acqua  di  Torino  esaminata  dall' Abba  c'erano  una  o  due  specie 
batteriche  capaci  di  una  rapida  e  rigogliosa  moltiphcazione  nell'acqua 
e  il  loro  abbondante  sviluppo  ha  impedito  quello  delle  altre  specie.  Ciò 
invece  non  è  accaduto  per  tutte  le  specie  dell'acqua  del  Gorzente  di 
Genova,  da  me  esaminata;  una,  due  o  tre  specie  hanno  preso  dapprima 
il  sopravvento  sulle  altre,  ritardando  cosi  il  passaggio  di  queste  nel- 
l'acqua filtrata,  senza  però  impedirlo  per  sempre  (1). 


(1)  Quanto  all'acqua  dell' Acquedotto  Civico,  non  ho  potuto  verificare 
se  i  germi  deUe  specie  batteriche  in  essa  contenuti  fassero  capaci  di  passare 
tutti  o  quasi  tutti  traverso  al  filtro,  perchè  le  esperienze  di  filtrazione  a 
temperature  ordinarie  non  sono  state  con  quest'e^squa  proseguite  per  molti 
giorni  dopo  constatato  il  primo  pa.ssaggio  di  germi.  Vero  è  che  nella  espe- 
rienza della  tabella  9*  la  filtrazione  si  è  prolungata  per  30  giorni  e  che 
nell'acqua  filtrata  si  sono  riscontrate  sempre  due  sole  specie  batteriche, 
ma  siccome  qui  la  temperatura  dell'acqua  filtrante  era  30°  C.  e  siccome 
anche  l'acqua  del  Gorzente,  che  a  140-16°  C.  lasciava  passare  fino  6  specie 
batteriche  diverse  (tabella  4*),  a  28°  non  ne  lasciava  passare  che  due  sole 
(tabella  8*),  è  lecito  supporre  che  anche  l'acqua  dell' Acqued*)tto  Civico  a 
temperature  più  basse  avrebbe  forse  lasciato  passare  un  maggior  numeio 
di  specie  batteriche.  Lo  stesso  può  ripetersi  per  l'acqua  dell'  Acquedotto 
Nicolay,  per  la  qnale  fu  fatta  una  sola  esperienza  a  27°  (tabella  10^). 
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Le  specie  che  per  le  prime  sono  passate  con  Vacqtui  fiUrakiy  nel  caso 
delPacqua  del  OorzenU,  sono  state  diverse  a  seconda  delVepoca  nella 
quale  ho  fatto  Vesperienza.  Nelle  ricerche  eseguite  nei  mesi  di  settembre, 
ottobre  e  novembre  1904  (tabelle  1*,  2*,  3*  e  4*)  sono  state  tre  vibrioni 
acquatili,  di  cui  uno,  quello  che  generalmente  passava  per  il  primo,  si 
distingue  da  quello  del  colera  per  il  fatto  che  nei  comuni  terreni  cul- 
turali si  sviluppa  meglio  a  25°  che  a  37°  e  perchè  non  è  agglutinato 
dal  siero  di  sangue  di  conigli  immunizzati  contro  il  colera;  gli  altri 
due  che  passavano  successivamente,  si  distinguono  ancora  più  facil- 
mente dal  vibrione  di  Koch,  Tuno  perchè  non  fluidifica  la  gelatina  e 
non  si  sviluppa  a  37°,  l'altro  perchè  produce  un  pigmento  giallo-aran- 
ciato. Questi  tre  vibrioni  acquatili  sono  stati  da  me  minutamente  de- 
scrìtti in  un  altro  lavoro  (1);  qui  dirò  soltanto  che  nell'acqua  del  Gor- 
zente,  anche  nel  perìodo  in  cui  li  ho  rìtrovati,-  in  confronto  con  i  bat- 
teri delle  altre  specie,  essi  erano  relativamente  scarsi  e  che  non  era 
quindi  facile  isolarli  direttamente  dall'acqua  stessa.  Molto  più  agevole 
invece  rìusci  il  loro  isolamento  dall'acqua  filtrata,  giacché  in  grazia  del 
loro  sviluppo  più  rapido  e  più  rigoglioso  essi  passarono  dapprìma  soH 
nell'acqua  filtrata,  dalla  quale  fu  quindi  facile  ottenerli  senz'altro  in 
coltura  pura.  In  questo  caso  quindi  la  filtrazione,  costituì  un  mezzo  di 
arricchimento  di  questi  vibrioni  acquatili  nelVacqua  che  li  conteneva  e  di 
isolamento  dagli  altri  germi  contenuti  nella  stessa  acqua  (2). 

Basta  infatti  confrontare  i  dati  raccolti  nelle  prime  due  colonne 
della  tabella  11*  con  queUi  delle  due  ultime  colonne.  Nei  numerì  11 
e  12,  per  esempio,  mentre  l'acqua  deUa  condottura  conteneva  per 
ogni  cmc.  da  350  a  600  germi  appartenenti  a  9  specie  diverse,  l'acqua 
filtrata  conteneva  da  4500  a  3500  germi,  appartenenti  a  tre  sole  specie: 
i  tre  vibrìoni  sopra  nominati. 

//  numero  delle  specie  diminuisce  nelVacqua  filtrata  rispetto  a  quella 
da  filtrare  e  cresce  invece  a  dismisura  il  numero  dei  batteri;  un  aumento 
di  questo  numero  e  una  piccola  diminvzùme  del  numero  delle  specie  si 
ha  già  nelVacqua  immediatamente  circostante  alla  candela  filtrante.  In 
quest'acqua  che  si  può  considerare  quasi  stagnante,  specialmente  quando 
la  filtrazione  dura  da  molto  tempo  ed  è  perciò  molto  lenta,  alcuni 
germi  si  sviluppano  rìgogliosamente  (e  quindi  cresce  il  contenuto  bat- 


(1)  /  vibrioni  delV acqua  potabile  di  Genova,  Bollettino  della  R.  Acca- 
demia medica  di  Genova,  1905. 

(2)  Kieorderò  qui  che  già  Cambiar  (1901,  V)  impiegò  la  filtrazione 
traverso  a  delle  candele  di  porcellana,  per  separare  i  bacilli  del  tifo,  i 
quali  passavano  più  rapidamente  traverso  ad  esse  (vedi  pag.  632),  dai  tifo- 
simili,  i  quali  passavano  dopo. 
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terico) a  danno  di  alcuni  altri  i  quali  finiscono  per  scomparire  o  quasL 
Questo  fatto  risulta  dal  confronto  delle  colonne  3*  e  4*  con  la  5*  e  6* 
della  tabella  11^;  il  numero  di  specie  batteriche  dell'acqua  del  mani- 
cotto è  più  piccolo  di  quello  dell'acqua  della  condottura;  molto  più 
grande,  supe  iore  anche  a  quello  deU'acqua  filtrata  stessa,  è  invece  il 
numero  dei  germi. 

Nelle  esperienze  eseguite  con  l'acqua  del  Gorzente  nei  mesi  di 
marzo  e  aprile  1905  (tabella  5*^)  non  ho  più  ritrovato  nell'acqua  filtrata 
(e  tanto  meno  in  quella  deUa  condottura)  i  tre  vibrioni  acquatih  iso- 
lati nelle  precedenti  ricerche.  Si  capisce  del  resto  come  la  flora  batte- 
rica dell'acqua  del  Gorzente,  che  è  raccolta  in  due  grandi  laghi  artifi- 
ciah,  sia  soggetta  a  variazioni,  e  come  alcune  specie  batteriche,  che 
vi  si  trovano  in  determinati  momenti,  possano  in  altri  periodi  mancare 
del  tutto  o  quasi. 

La  specie,  che  per  prima  passò  nell'esperienza  deUa  tabella  5',  fu 
un  bacillo  immobile,  fluidificante  la  gelatina,  corto  e  grosso,  e  che  coi 
colori  di  anilina  assumeva  una  colorazione  bipolare  più  intensa,  ricordante 
quella  del  bacillo  della  peste  e  dei  pestimili;  questo  bacillo  è  quello 
stesso  che  avevo  già  riscontrato  nell'acqua  filtrata  della  tabella  4*,  a 
cominciare  dal  n.  17,  cioè  dopo  22  giorni  di  filtrazione  continua;  qui 
invece  l'ho  ritrovato  nell'acqua  filtrata  già  dopo  10  giorni,  benché  la 
temperatura  fosse  più  bassa.  Ho  pensato  che  ciò  possa  essere  dipeso 
dal  fatto  che  nelle  precedenti  esperienze  il  suo  passaggio  traverso  alla 
parete  filtrante  fu  ostacolato  e  ritardato  dal  rapido  e  rigoglioso  svi- 
luppo delle  tre  specie  di  vibrioni  e  questo  conferma  quello  che  dicevo 
precedentemente,  che  cioè  lo  sviluppo  rapido  e  rigoghoso  di  alcune 
specie  ritarda  il  passaggio  delle  altre,  senza  però  impedirlo  per  sempre. 

Queste  osservazioni  confermano  pure  quello  che  dicevo  più  sopra 
(a  pag.  644),  che  cioè  la  rapidità  con  la  quale  V acqua  filtrala  cessa  di 
esaere  sterile  varia,  ceterìs  parìbus,  con  la  flora  batterica  delVacqua  fil- 
trarUe  e  quindi,  per  una  stessa  acqua  potabile,  può  variare  a  seconda 
deir epoca  nella  quale  si  compie  la  filtrazione. 

Quanto  all'acqua  dell'Acquedotto  Civico,  non  ho  mai  potuto  ri- 
scontrare in  essa,  all'esame  diretto  dei  campioni  prelevati  dalla  con- 
dottura, nessuna  specie  di  vibrione  e  neppure  nell'acqua  filtrata  ho 
visto  comparire  dei  vibrioni  (tabelle  6*,  7*  e  9*).  I  germi  invece  che 
per  i  primi  passarono  in  quest'acqua  filtrata,  furono  dei  cocchi  immo- 
bili, non  fluidificanti  la  gelatina;  poi  seguirono  dei  bacilli  corti  e  mo- 
biU,  fluidificanti  rapidamente  la  gelatina,  producenti  un  pigmento  ver- 
dastro e  emananti  un  odore  fetidissimo. 

Anche  nella  filtrazione  dell'acqua  dell'Acquedotto  Xicolay  non  ho 
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trovati  ì  suddetti  vibrioni,  ma   solo   altre   due   specie  batteriche  (ta- 
bella IO»). 

La  flora  batterica  delVacqua  filtrata  dipende  dunque  essenzialmente 
dalla  flora  batterica  dell'acqua  da  filtrare  e  quindi  varia,  sia  col  variare 
delVacqua  potabile,  presa  in  esame,  M,  per  una  stessa  acqua  potabile, 
col  variare  delVepoca  nella  quale  ha  luogo  la  filtrazione.  Vedremo  inoltre 
in  seguito  {a  pag.  664),  come  essa  possa  variare  anche  col  variare  della 
temperatura  di  filtrazione. 

Solo  su  un  fatto  voglio  qui  richiamare  l'attenzione  e  che  mi  sembra 
degno  di  nota,  perchè  in  contrasto  con  quanto  è  stato  affermato  da 
alcuni  autori,  per  esempio  da  Kubler  (XXI),  i  quali  hanno  trovato 
che  i  primi  batteri  che  passavano  traverso  ai  filtri  Chamberland  o 
Berkefeld  erano  quelU  mobili.  Ciò  può  essere  stato  vero  per  le  specie 
batteriche  contenute  nelle  acque  potabili  con  cui  essi  hanno  fatto  le 
loro  esperienze  sulla  filtrazione,  ma  non  è  certo  vero  come  legge  ge- 
nerale di  tutti  i  germi  di  tutte  le  acque  potabili.  Cosi,  per  esempio, 
mentre  questo  fatto  si  è  verificato  nelle  prime  esperienze  sulla  filtra- 
zione dell'acqua  del  Gorzente  (qucUe  delle  tabeUe  1*,  2*,  3*  e  4*),  in 
cui  per  le  prime  passarono  le  tre  specie  di  vibrioni  sopra  accennate, 
tutte  mobilissime  e  poi  (tabella  4^,  n.  17)  il  bacillo  à  colorazione  bipo- 
lare immobile,  nella  filtrazione  della  stessa  acqua  del  Gorzente  es^uita 
quattro  mesi  dopo  (tabella  5')  e  in  quella  dell'acqua  dell'Acquedotto 
Civico,  fatta  quasi  contemporaneamente  (tabeUe  6*  e  7*),  è  successo 
precisamente  il  contrario.  Nell'esperienza  riportata  nella  tabella  7*,  nei 
primi  tre  giorni  di  acqua  filtrata  non  più  sterile  (numeri  6,  7  e  8),  i 
germi  contenuti  nell'acqua  filtrata  erano  tutti  dei  cocchi  immobili,  e 
solo  al  quarto  giorno  (n.  9)  hanno  cominciato  a  comparire  i  bacilU 
mobili.  Non  si  traila  dunque  di  mobilità  o  di  immobilità  dei  batteri, 
quantunque  non  si  possa  negare  che  la  mobilità  possa  favorire,  dentro 
certi  limiti,  il  passaggio  di  un  germe  traverso  ai  pori  del  filtro;  ma  se 
di  due  germi,  uno  mobile  e  V altro  immobile,  quesf  ultimo  trova  nelV acqua 
filtrante,  a  quella  determinata  temperatura,  condizioni  più  favorevoli  alla 
sua  moltiplicazione  che  a  quella  del  germe  mobile,  esso  invaderà  più 
rapidamente  i  pori  del  filtro  e  passerà  prima  nelVacqua  filtrata.  Si  ca- 
pisce poi  come  sulla  priorità  del  passaggio  traverso  al  filtro  possa  avere 
un'influenza  anche  il  rapporto  numerico,  secondo  il  quale  questi  due 
germi  sono  presenti  nell'acqua  da  filtrare;  il  germe  che  è  più  abbon- 
dante  potrà   per   questo  stesso  fatto   trovarsi   in   condizioni    miglio  i 
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dell'altro.  Nel  caso  dell'esperienza  della  tabella  7*^,  nell'acqua  della  con- 
dottura  dell'Acquedotto  Qvico  le  due  specie  di  batteri  di  cui  ho  par- 
lato (cocco  immobile  e  bacillo  mobile)  si  trovavano  presso  a  poco  nella 
stessa  quantità;  la  priorità  del  passaggio  dei  cocchi  non  può  quindi 
essere  dipesa  da  altro  che  dal  loro  sviluppo  più  rapido  e  più  rigoglioso. 

* 

E  neppure  alla  pressione  delVacqim  filtrante  deve  ascriversi  una 
grande  influenza  sulla  rapidità  del  passaggio  dei  germi  traverso  alle 
pareti  di  un  fiUro.  Certo  non  si  può  negare  che  essa,  specialmente 
quando  sia  fortissima,  possa  favorire  questo  passaggio;  ma  l'influenza, 
ripeto,  deve  essere  piccola  e  forse  assolutamente  trascurabile  per  pic- 
cole differenze  di  pressione.  Ciò  mi  sembra  risulti  dal  confronto  della 
tabella  4*  con  la  3*  e  con  la  6*.  Nella  tabella  3*  riscontriamo  la  pre- 
senza di  germi  nell'acqua  filtrata  al  quinto  giorno,  invece  nella  4*  sol- 
tanto al  settimo  giorno,  e  ciò  perchè  più  bassa  fu  la  temperatura 
(da  14^.5  a  16^.5  invece  che  da  16^  a  19^);  se  l'aumento  della  pressione 
avesse  influito  favorevolmente  sulla  rapidità  del  passaggio  dei  germi 
traverso  al  filtro,  avrebbe  dovuto  compensare,  almeno  in  parte,  il  ri- 
tardo dovuto  all'abbassamento  di  temperatura  e  i  germi  avrebbero 
dovuto  comparire  nell'acqua  filtrata  presso  a  poco  dopo  lo  stesso  pe- 
riodo di  tempo  ;  invece  sono  comparsi  due  giorni  più  tardi.  Anche  nella 
esperienza  della  tabella  7^  i  germi  compaiono  nell'acqua  filtrata  al 
quinto  giorno,  cioè  due  giorni  prima  che  nell'esperienza  della  ta- 
bella 4^;  ciò,  come  già  si  è  visto,  non  perchè  la  temperatura  fosse 
più  elevata,  che  anzi  fu  un  po'  più  bassa  (da  9^.4  a  16^5  invece  che 
da  14^.5  a  16^.5),  ma  per  la  diversa  quahtà  dell'acqua  adoperata;  ciò 
non  ostante  la  pressione  era  molto  più  bassa,  e  se  la  pressione  avesse 
realmente  una  grande  influenza  sulla  rapidità  del  passaggio  dei  germi, 
questi  non  si  sarebbero  dovuti  riscontrare  tanto  tempo  prima  nella 
tabella  7^^,  ma  anzi  prima  nella  4*^  che  nella  7*.  Infine  si  vede  che  nelle 
esperienze  delle  tabelle  8*,  9*  e  10*,  in  cui  la  pressione  era  estremamente 
bassa  (V^  di  atmosfera),  e  la  filtrazione  quindi  lentissima,  questa  cir- 
costanza non  impedi  che  i  germi,  sviluppatisi  rapidamente  in  forza  deUa 
temperatura  elevata,  passassero  con  l'acqua  filtrata  dopo  due  giorni  e 
anche  meno. 

Tutte  queste  osservazioni  non  hanno  veramente  un  grande  valore, 
perchè  per  misurare  l'importanza  o  meno  della  pressione  sarebbe  stato 
necessario  sperimentare  con  la  stessa  acqua  e  nelle  stesse  condizioni 
di  temperatura;  se  però  dai  confronti    istituiti   potesse   farsi    qualche 
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deduzione,  si  dovrebbe  dire  che  non  l'alta  ma  la  bassa  pressione  favo- 
risca il  passaggio  dei  germi.  E  che  ciò  possa  accadere  in  alcuni  casi 
si  capisce  facilmente  :  quando  V acqua  che  arriva  nella  condottura  ha  una 
temperatura  bassa  e  Vambienie  {per  esempio  una  cucina)  ha  una  tempe- 
ratura più  alta,  se  la  pressione  è  bassa,  la  filtrazione  è  lenta  e  Vacqua 
nel  filtro  ha  maggior  tempo  di  riscaldarsi  e  allora  i  germi  traversano 
prima  il  filtro. 

In  questi  casi,  però,  non   si    può   parlare  di   azione  diretta  de] la 
pressione,  ma  soltanto  di  una  influenza  indiretta. 


Quanto  alle  variazioni  del  rendimento,  poco  ho  da  aggiungere  a 
quello  che  già  ho  detto  sopra  e  a  quello  che  è  st$tto  già  osservato 
dagli  altri  esperimentatori,  sia  per  le  candele  filtranti  in  genere, 
sia  per  quelle  Malliè  in  specie.  Per  queste  ultime  rimando  alle  espe- 
rienze   di    Main    (1)    e    ai  numeri    riportati   nelle    mie   tabelle,    dalle 


(1)  Main  (1901,  XXVII)  che  filtrava  traversò  a  una  sola  candela  l'acqua 
della  Senna  alla  pressione  di  Vio  <li  atmosfera,  ottenne  al  principio  della  fil- 
trazione cmc  1800,  poi  successivamente  dopo  1,  2,  3....  10  giorni,  cmc.  840, 
610,  720,  715,  480,  505,  450,  390,  465,  350.  Il  rendimento  sarebbe  quindi 
molto  irregolare  e  TA.  attribuisce  le  irregolarità  alle  variazioni  nella  com- 
posizione dell'acqua,  che  non  fu  sempre  ugualmente  torbida.  Siccome  le  par- 
ticelle sospese  nell'acqua  e  che  la  rendono  torbida  sono  trattenute  alla 
superficie  del  filtro,  e  in  parte  anche  nello  spessore  di  esso,  non  si  capisce 
come  per  il  solo  fatto  che  l'acqua  diventi  meno  torbida,  il  rendimento 
del  filtro,  che  in  un  dato  giorno  (2^,  5^,  8^)  era  soeso  a  610,  480,  390  cmc. 
All'ora,  possa  il  giorno  successivo  (3^,  6^,  9^),  salire  rispettivamente  a  720, 
505,  465  cmc.  all'ora;  a  me  pare  che  un  aumento  così  forte  del  rendi- 
mento non  possa  attribuirsi  ad  altro  ohe  ad  un  corrispondente  aumento 
della  pressione  dell'acqua  filtrante;  e  che  cosi  realmente  sia  accaduto,  mi 
è  confermato  anche  dal  fatto  ohe  il  giorno  successivo  (qucmdo  cioÀ  deve 
•esaere  venuto  a  mancare  il  transitorio  aumento  della  pressione)  il  rendi- 
mento è  rapidamente  disceso  al  disotto  di  quello  che  era  prima  che  su- 
bisse quell'aumento  temporaneo;  cosi  mentre  il  2^  giorno  il  rendimento 
era  di  610  e  al  3^  e  4^  giorno  di  720  e  715,  al  5^  giorno  è  sceso  a  480 
«  risalito  nel  6^  giorno  a  505  é  disceso  nel  7°  giorno  a  450;  mentre  il 
giorno  8^  era  a  390  e  al  9^  di  465,  al  l(P  è  soeso  a  350.  E  non  con  altro 
che  colle  variazioni  di  pressione  si  può  spieccare  il  fatto  che  il  rendimento 
che  nella  1^  ora  era  di  1800  cmc.  e  alla  10*  ora  era  cmoora  di  1800, 
dopo  altre  14  ore  soltanto  era  sceso  a  840.  Io  tutte  le  volte  che  ho  spe- 
rimentato con  una  pressione  costante,  ho  constatato  il  fatto  che  il  rendi- 
mento è  andato  sempre  gradatamente  diminuendo,  né  mi  è  mai  successo 
il  fatto  che  in  sole  14  ore  il  rendimento  scendesse  a  meno  della  metà; 
due  sole  volte  poi  (n.  10  della  tabella  3*  e  20  della  tabella  9^)  ho  osser- 
vato un  amnento  del  rendimento  ed  è  stato  precisamente  quando  ho 
aumentata  la  pressione  dell'acqua  filtrante.  Farò  infine  osservare  che  il 
rendimento  massimo  da  me  ottenuto  nella  prima  ora  di  filtrazione,  con 
una  candela  nuovissima  e  con  la  pressione  di  più  di  1  atmosfera  (tabella  4*), 
é  stato  di  1500  cmc.  Main  con  la  pressione  un  po'  inferiore  a  ^/^^  di  atmo- 
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quali risulta  che  per  Tacqua  del  Gorzente,  la  quale,  come  ho  detto,  è 
molto  torbida,  alla  pressione  di  una  atmosfera,  in  una  candela  nuova, 
il  rendimento,  che  è  di  1.  1  ^  nella  prima  ora,  va  poi  rapidamente 
scendendo  nei  primi  giorni  (dopo  2-3  giorni  è  di  un  litro  soltanto; 
vedi  tabella  4')  e  più  lentamente  nei  giorni  successivi  ;  in  una  candela 
usata,  ma  lavata  per  molto  tempo  con  la  soluzione  di  acido  acetico  e 
poi  riscaldata  a  170°  per  un'ora,  nella  prima  ora  di  filtrazione  il  rendi- 
mento è  di  poco  più  di  un  litro  (tabella  5^),  lo  stesso  come  in  una 
candela  nuova,  con  acqua  filtrante  alla  pressione  di  */,  circa  d'atmo- 
sfera (tabelle  1^,  2^  e  3^);  a  pressione  bassissima  poi  (^/^q  di  atmosfera, 
tabella  8^)  il  rendimento  è  in  principio  di  circa  40  cmc.  soltanto  al- 
l'ora, poi  va  ancora  diminuendo,  e  dopo  14  giorni  di  filtrazione  con- 
tinua, è  di  appena  13  ^  cmc.  all'ora  (1). 

Con  acqua  della  condottura  dell'Acquedotto  Civico,  a  bassa  pres- 
sione, anche  in  una  candela  nuova,  il  rendimento  è  scarsissimo  fin  daJ 
principio  (14  litro  o  poco  più  in  un'ora;  tabella  6*)  e  dopo  7  giorni 
soltanto  scende  già  a  ^  di  litro  (cioè  solo  sei  litri  in  tutta  la  giornata), 
quantunque  quest'acqua  sia  limpida;  con  candele  usate  e  non  lavate 
nella  soluzione  di  acido  acetico,  ma  semplicemente  bollite  in  acqua,  il 
rendimento  naturalmente  è  ancora  più  basso  e  insufficiente  per  i  bisogni 
di  una  famiglia  anche  piccola. 


sfera  avrebbe  ottenuto  nella  1^  ora,  anzi  anche  nella  10^  ora,  1800  cmc; 
con  la  pressione  un  po'  superiore  ad  ^/.^  di  atmosfera,  con  una  candela, 
è  vero,  non  nuova,  ma  lavata  a  lungo  con  acido  acetico,  nella  1^  ora  io  ho 
ottenuto  soltanto  40  cmc.  (tabelle  8*,  9*,  10*),  cioè  V«o  di  quello  ottenuto 
da  Main.  Main  aggiunge  che  avendo  semplicemente  pulito  sott'ckcqua  la  can- 
dela che  dava  soltanto  350  cmc.  alVora,  avrebbe  ottenuto»  con  la  stessa 
pressione,  835  cmc.  nella  1*  ora.  Siccome  tutte  le  candele  da  me  adope- 
perate  hanno  dato  tutte  presso  a  poco  lo  stesso  rendimento,  e  siccome 
esse  erano  delle  stesse  dimensioni  di  quella  adoperata  da  Main,  non  so 
capire  questa  enorme  differenza  nei  risultati. 

Per  quello  poi  che  riguarda  le  esperienze  delle  tabelle  8*,  9»  e  10», 
farò  ancora  osservare  che,  mentre  in  quelle  delle  tabelle  8*  e  9*  il  rendi- 
mento andava  di  giorno  in  giorno  decrescendo  sensibilmente,  in  quella 
della  tabella  10*,  a  partire  dal  n.  7,  esso  andava  insensibilmente  decre- 
scendo, tanto  che  in  13  giorni  esso  è  diminuito  di  circa  1  solo  cmc.  per 
ora;  questa  differenza  dipendo  esclusivamente  dalla  diversità  di  preRsione; 
nelle  esperienze  delle  tabelle  8*  e  9*  l'acqua  che  usciva  dal  bottiglione 
non  veniva  sostituita  e  quindi  la  pressione  diminuiva  di  giorno  in  giorno 
(quando  al  n.  20  della  tabella  9*,  il  bottiglione  fu  nuovamente  riempito, 
il  rendimento  sali  subito  da  11  a  22  cmc.  per  ora);  invece  in  quella  ddla 
tabella  10*  Tacqua  del  bottiglione  veniva  riportata  tutti  i  giorni  alla 
stessa  altezza  e  la  pressione  quindi  era  mantenuta  costante. 

(1)  In  queste  ultime  esperienze,  il  rendimento  segnato  sulla  tabella 
per  le  singole  giornate  è  stato  calcolato  contando  il  numero  di  goccie  che 
cadevano  dal  beccuccio  della  candela  filtrante  in  5  minuti;  questo  numero 
corrisponde  al  numero  di  cmc.  di  acqua  filtrante  in  un*ora,  giacché  cor- 
rispondendo 12  goccie  a  1  cmc,  bisognerebbe,  dopo  aver  moltiplicato 
per  12  per  avere  il  numero  di  goccie  Strato  in  un'ora,  dividere  per  12 
per  avere  questa  quantità  espressa  in  cmc. 
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Tenendo  calcolo  della  diminuzione  del  rendimento  nelle  varie  tabelle, 
si  vede  ohe,  celeris  paribus,  il  rendimento  di  una  candela  filtrante  di- 
minuisce tanto  più  fortemente  quanto  più  rapido  e  più  abbondante  è  il 
passaggio  dei  germi  con  Vacqua  filtrcUa,  cioè  quanto  più  elevata  (o  per 
dir  meglio  quanto  più  vicina  alla  temperatura  optimum  per  lo  sviluppo 
delle  specie  capaci  di  moltiplicarsi  rigogliosamente  nell'acqua),  è  la 
temperatura  di  filtrazione. 

In  questi  confronti  non  dobbiamo  tener  conto  dei  dati  delle  ta- 
belle 1*  e  2",  perchè  nelle  esperienze  alle  quali  esse  si  riferiscono,  da 
una  parte  l'acqua  era  straordinariamente  torbida,  dall'altra  la  filtra- 
ziono  rimase  interrotta  per  due  intere  giornate;  nella  esperienza  della 
tabella  3*  vi  fu  pure  una  interruzione,  ma  questa  durò  solo  poche  ore, 
e  quindi  si  può  trascurarla;  a  metà  esperienza  fu  aperto  di  più  il  ru- 
binetto dell'acqua  e  fu  quindi  aumentato  il  rendimento;  ciò  non  ostante, 
in  questa  esperienza  il  rendimento  è  andato  diminuendo  più  rapida- 
mente che  in  quella  della  tabella  4^,  e  in  questa  più  rapidamente  che 
in  quella  della  tabella  5^  (nella  3^,  dopo  12  giorni,  era  sceso  a  ^;  nella 
4^  a  meno  della  metà;  nella  5^  a  più  della  metà)  ;  orbene,  in  queste 
tre  successive  esperienze,  fatte  tutte  con  la  stessa  acqua  del  Grorzente, 
la  temperatura  è  andata  successivamente  diminuendo,  cosicché  sempre 
più  scarso  è  stato  il  passaggio  dei  germi. 

Così  pure  confrontando  la  tabella  6^  con  la  7^  (acqua  dell'Acque- 
dotto Civico),  si  vede  che  mentre  in  questa,  dopo  otto  giorni  di  filtra- 
zione, il  rendimento  è  sceso  a  meno  della  metà,  in  quella,  dopo  lo 
stesso  tempo,  è  più  della  metà.  Né  si  dica  che  in  questo  caso  la  mag- 
gior rapidità  deUa  diminuzione  del  rendimento  nella  esperienza  della 
tabella  7^  può  essere  dipeso  dal  fatto  che  in  questa  si  è  adoperato  un 
Gltro  già  usato  e  nella  esperienza  della  tabella  6^  un  filtro  nuovo;  nel 
conibx>nto  infatti  del  risultati  delle  tabelle  4*^  e  5^  vediamo  che  si  è 
verificato  proprio  il  contrario.  Mi  pare  dunque  che  si  possa  avanzare 
l'ipotesi  che  la  rapidità  e  l'abbondanza  del  passaggio  dei  germi  nel- 
l'acqua filtrata  hanno  una  influenza  sulla  rapida  diminuzione  del  ren- 
dimento della  candela  e  credo  che  questo  fatto  non  possa  altrimenti 
spiegarsi  se  non  con  l'ammettere  che  i  germi  che  si  moltiplicano  rigo- 
gliosamente nello  spe49sore  della  candela,  ne  invadono  e  ne  ostruiscono 
tutti  i  pori,  ostacolando  cosi  il  passaggio  dell'acqua. 

Per  dimostrare  che  così  realmente  stiano  le  cose,  bisogna  fare 
delle  esperienze  con  acqua  distillata  sterile  e  con  altra  ricchissima  di 
germi;  appena  lo  potrò,  eseguirò  tali  esperienze. 
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Perchè  dunque  il  filtro  Malliè  possa  dare  acqua  in  quantità  suffi- 
ciente, occorre  che  la  pressione  dell'acqua  filtrante  non  sia  troppo  bassa 
e  sarà  anche  bene  ripulire  spesso  il  filtro  e  farlo  bollire  in  acqua* 
Questa  pratica  della  frequente  pulitura  e  bollitura  del  filtro  è  del  resto 
necessaria  anche  per  evitare  che  nell'acqua  filtrata  vi  sia  un  numero 
straordinario  di  germi.  Se  si  wole  che  il  fiUro  dia  sempre  acqua  sterile, 
il  numero  di  giorni  dopo  il  quale  il  filtro  si  dovrà  ripulire  e  bollire, 
varierà  a  seconda  della  temperatura  alla  quale  ha  luogo  la  filtrazione; 
se  questa  non  supera  i  12^-13^  (7.,  basterà  eseguire  V operazione  ogni 
settimana  (tabelle  5*  e  6*;  per  l'acqua  del  Gorzente  —  tabella  5*  —  si 
potrebbero  lasciar  passare  anche  dieci  giorni);  se  invece  raggiunge  i 
15^-16^  C,  occorrerà  eseguirla  almeno  ogni  cinque  giorni  (tabella  7*); 
se  poi  raggiunge  temperature  superiori,  occorrerà  ripeterla  ancor  più  di 
frequenJte,  cioè,  ogni  due  o  tre  giorni  (tabelle  8*,  9*  e  IO*). 


Finché  però  si  tratta  del  passaggio  traverso  al  filtro  di  germi  acqua- 
tili banali,  questo  fatto  non  ha  una  grande  importanza  dal  punto  di 
vista  igienico.  Molto  più  importante  sotto  questo  aiSX)etto  è  invece  lo 
stabilire  se  i  germi  patogeni,  che  eventualmente  si  trovino  in  un'acqua 
potabile,  siano  capaci  di  traversare  essi  pure  il  filtro.  Se  così  fosse,  il 
filtro  invece  di  essere  di  utilità,  sarebbe  di  danno,  perchè  detti  germi 
patogeni  potrebbero  venire  a  trovarsi  nell'acqua  filtrata  in  maggior 
numero  che  in  quella  non  filtrata. 

Ho  già  riferito  (v.  pag.  631, 632  e  633)  le  esperienze  fatte  a  questo 
proposito  coi  filtri  Chamberland  e  Berkefeld  e  ho  mostrato  come  nessun 
sperimentatore  sia  riuscito  a  dimostrare  in  maniera  sicura  che  i  germi 
patogeni  contenuti  in  un'acqua  potabile  riescano  a  traversare  tali  candele 
nelle  condizioni  ordinarie  di  filtrazione.  I  risultati  positivi  delle  espe- 
rienze di  Kirchner  non  dimostrano  nulla,  perchè  egli  all'acqua  filtrante 
aggiungeva  del  brodo  (v.  pag.  631);  quanto  a  Pfuhl,  ^H  esperimentò 
con  un  altro  indirizzo  (v.  pag.  632)  e  invece  di  vibrione  del  colera  e 
di  bacillo  del  tifo  adoperò  un  vibrione  acquatile  fosforescente  e  il 
bacterium  coli. 

Vero  è  però  che  anche  i  risultati  negativi  delle  esperienze  di  Nordt- 
meyer,  di  Liibbert,  di  Lunt  e  di  Schttfer  coi  filtri  Berkefeld,  e  di 
quelle  di  Abba  coi  filtri  Chamberland  non  dimostrano  l'assoluta  impos- 
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sibilìtà  di  tale  passaggio;  non  quelli  di  Nordtmeyer,  perchè  egli  non 
prosegui  la  ricerca  dei  germi  patogeni  nell'acqua  filtrata,  quando  in 
questa  cominciò  a  riscontrare  la  presenza  dei  comuni  germi  acquatili; 
non  quelli  di  SchOfer,  perchè  egU  filtrava  acqua  bollita  a  lungo  e 
quindi  alterata  nella  sua  composizione  ;  non  quelli  di  Abba,  perchè 
egli  aggiungeva  all'acqua  filtrante  le  emulsioni  di  colture  di  tifo  e  di 
colera,  quando  già  la  candela  funzionava  da  parecchi  mesi  e  quindi 
l'acqua  circostante  era  straordinariamente  ricca  di  germi  acquatili  e  i 
pori  della  candela  invasi  tutti  da  tali  germi;  di  più  non  risulta  dalla 
sua  pubbUcazione,  come  neppure  da  quella  di  Nordtmeyer,  se  egli 
abbia  sempre  fatto  le  sue  esperienze  a  una  temperatura  favorevole 
all'eventuale  sviluppo  dei  germi  patogeni. 

Per  tutte  queste  ragioni,  oltre  che  per  la  necessità  di  eseguire  tali 
esperienze  coi  filtri  Mallié,  diversi  cioè  da  queUi  adoperati  dagli  altri 
sperimentatori,  ho  voluto  vedere  se  nelle  ordinarie  condizioni  di  filtra- 
zione di  un'a<2qua  potabile  il  passaggio  traverso  al  filtro  dei  germi 
patogeni  in  essa  eventualmente  contenuti  fosse  possibile  o  no.  Ho 
cercato  quindi  di  evitare  i  difetti  di  tecnica  in  cui  sono  incorsi  gli 
autori  sopra  nominati,  ma  nello  stesso  tempo  di  mettermi  nelle  condi- 
zioni più  favorevoU  al  possibile  sviluppo  dei  suddetti  germi. 

Ho  perciò,  prima  di  tutto,  fatto  uso  dell'acqua  potabile  del  Gorzente 
senza  sterilizzarla  né  con  la  filtrazione  traverso  a  un  filtro  sterile  (che 
avrebbe  tolto  all'eu;qua  le  particelle  in  essa  sospese)  né  con  la  ebollizione 
(che  avrebbe  alterata  la  composizione  chimica  delF acqua).  Ho  'riempito 
di  quest'acqua  un  bottiglione  collocato  sopra  una  mensola  nella  stanza 
dei  termostati,  in  un  punto  in  cui  la  temperatura  oscillava  da  229  a  23^  C; 
poi,  mediante  un  sifone  e  un  tubo  di  gomma,  ho  messo  il  bottiglione  in 
comunicazione  col  robinetto  di  un  manicotto  metallico,  dentro  il  quale 
avevo  messo  una  candela  stetìlizzata  a  170°  C.  per  1  ora.  NelVinterca- 
pedine  fra  il  manicotto  e  la  candela  ho  versato  una  emulsione  in  acqua 
del  Gorzente  non  sterilizzata  (1)  di  una  coltura  in  agar  di  18  ore  a  37°  C.  di 
bacilli  del  tifo  (2),  emulsione  fatta  trasportando  la  sola  patina  culturale, 


(1)  Ho  preferito  adoperare  acqua  non  sterilizzata,  perché  siccome 
l'emulsione  riempiva  quasi  per  metà  l'intercapedine  fra  il  manicotto  e  la 
candela,  i  bacilli  del  tifo  si  trova^ero  fin  dall'inizio  dell'esperienza  in 
un'aoqua  punto  alterata  dalla  sterilizzazione. 

(2)  Ho  adoperato  una  coltura  di  18  ore  soltanto  per  esser  sicuro  che 
tutti  i  bacilli  del  tifo  immessi  nell'acqua  fossero  vivi. 

I  batteri  patogeni  ohe  possono  troveursi  nelle  acque  potabUi  ed  essere, 
per  mezzo  dell  uso  di  queste  acque,  causa  di  malattie  infettive  per  l'uomo, 
sono  principalmente  il  vibrione  del  colera,  il  bacillo  del  tifo  e  quello 
della  dissenteria.  Per  le  nostre  contrade,  quello  che  più  ci  deve  preoccu- 
pare é  il  bacillo  del  tifo;  il  bacillo  della  aissenteria  e  più  ancora  il  vi- 
brione del  colera  hanno  per  noi  un'importanza  molto  relativa  ;  ho  voluto 
perciò   cominciare  le  mie    esperienze  col  bacillo  del  tifo. 

Farò  osservare  che  tanto  il    bacillo  del  tifo    quanto  e  ancora   più  il 
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senza  ]a  minima  traccia  di  substrato  nutritivo.  Tolto  il  cappuccetto  di 
cotone  dal  beccuccio  della  candela,  ho  messo  in  funzione  il  filtro,  apren- 
done il  rubinetto.  Siccome  il  dislivello  fra  il  filtro  e  la  superficie  libera 
dell'acqua  contenuta  nel  bottiglione  era  piccolo  (da  m.  1.  05  a  m.  0.  75), 
la  pressione  dell'acqua  filtrante  era  bassissima  (da  '/^^  a  Vii  cii^^  di  at- 
mosfera) e  quindi  la  filtrazione  era  estremamente  lenta.  Sotto  al  filtro 
aveva  disposto  una  bacinella,  contenente  un  po'  [dì  soluzione  al  10 
per  mille  di  sublimato  corrosivo,  cosicché  quando  la  bacinella  era  piena 
di  acqua  filtrata,  la  soluzione  di  sublimato  era  circa  a  1  per  mille,  più 
che  sufficiente  quindi  per  l'uccisione  dei  bacilli  del  tifo  che  eventual- 
mente passassero  con  l'acqua  filtrata.  Accanto  al  filtro  avevo  collocata 
una  fiammella  a  gas,  inclinata  in  modo  da  riscaldare  l'acqua  contenuta 
nel  filtro,  portandola  ad  una  temperatura  di  circa  28°  C,  favorevole  quindi 
per  so  stessa  allo  sviluppo  dei  bacilli  del  tifo  che  si  trovavano  inmiersi 
in  quell'acqua  a  quella  temperatura  (1). 

Si  trattava  ora  di  trovare  un  metodo  che  permettesse  di  scoprire 
con  facilità,  speditezza  e  sicurezza  i  bacilli  del  tifo  eventualmente  pre- 
senti nell'acqua  filtrata.  La  difficoltà  di  scoprirli  dipendeva  dal  fatto  che 
essi,  dato  che  nell'acqua  fossero  presenti,  dovevano  trovarvisi  misti  a 
una  quantità  enorme  di  altri  batteri;  lo  sviluppo  delle  colonie  provenienti 
da  questi  batteri  poteva  quindi  impedire  il  riconoscimento  di  quelle  even- 
tualmente provenienti  dai  bacilli  del  tifo.  Infatti,  o  l'acqua  filtrata  ve- 
niva seminata  nelle  capsule  senza  prima  diluirla  in  acqua  sterile  e  aUora 
le  colonie  sarebbero  state  cosi  fitte  in  una  capsula  da  essere  impossibile 
di  distinguere  in  mezzo  ad  esse  quelle  del  tifo,  tanto  più  che  queste, 
ostacolate  nel  loro  libero  sviluppo  da  tutte  le  altre  ad  esse  addossate, 
non  avrebbero  potuto  assumere  un    aspetto  più  o  meno  csuratteristico;   o 


vibrione  del  colera  e  fino  a  un  certo  punto  anche  il  bacillo  della  dissen- 
teria |da  me  adoperati  provenivano  da  campioni  coltivati  da  lungo  tempo 
in  laboratorio  e  pcussati  per  una  lunga  serie  di  trasporti  su  terreni  cul- 
turali, senza  che  subissero  mai  il  passaggio  traverso  a  un  animale.  Essi 
eremo  quindi  adattati  alla  vita  saprofitica  e  quindi  in  condizioni  favore- 
voli pev  moltiplicarsi  nell'acqua  e  passare  traverso  al  filtro,  dato  che 
questa  moltiplicazione  e  questo  passaggio  fossero  possibili. 

(1)  L'altezza  della  fiammella,  la  sua  distanza  dal  filtro  e  la  sua  in- 
clinazione erano  state  da  me  regolate  prima,  ponendo  dentro  ai  filtro 
pieno  di  acqua  un  termometro,  che  dalla  parte  della  fiammella  segnava 
circa  28°  .6  e  dalla  parte  opposta  27°5;  tutti  i  giorni  poi,  anzi  più  volte 
al  giorno,  per  assicurarmi  che  la  fiammella  non  riscaldasse  troppo,  anche 
in  un  sol  punto,  il  manicotto  meteJlico  del  filtro,  facevo  scorrere  lungo 
il  manicotto,  dalla  parte  della  fiammella,  un  dito.  Inoltre,  a  esperienza 
terminata,  immergendo  il  termometro  nell'acqua  del  filtro,  potei  consta- 
tare che  la  temperatura  oscillava  appunto  di  pochi  decimi  di  grado  at- 
torno ai  28°  C.  Che  infine  la  temperatura  non  fosse  troppo  elevata,  me 
lo  provò  anche  il  fatto  che  nell'acqua  filtrata  passarono  sempre  alcuqi 
germi  acquatili,  i  quali  poi  si  mostreu*ono  incapaci  di  svilupparsi  a  40°  C. 
La  possibilità  di  avere  una  temperatura  abbastanza  alta,  uniforme  e  co- 
stante dipendeva  dal  fatto  che  il  filtro  si  trovava  in  un  ambiente  a  tem- 
peratura quasi  costante  (22°-23''  C),  che  l'acqua  arrivava  in  esso  con  la 
stessa  temperatura  di  22°-23°  C.  e  che  nel  filtro  restava  quasi  stagnante 
(ne  uscivano  de  2  a  4  goccio  al  minuto),  cosicché  aveva  tutto  il  tempo 
di  riscaldarsi. 
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l'acqua  filtrata  veniva  prima  fortemente  diluita  (a  1  per  ce.itD  e  anche 
più  fino  a  1  per  12,000)  prima  di  seminarla  nelle  capsule,  per  avere  le 
singole  colonie  ben  separate  e  distinte,  e  allora,  se  i  bacilli  del  tifo  f.ì 
trovavano  nell'acqua  filtrata  in  piccolo  numero,  si  correva  rischio  che 
nessuno  di  essi  venisse  a  trovarsi  nella  poca  acqua  che  si  seminava  nelle 
capsule. 

Siccome  io  avevo  già  constatato  il  fatto  che  le  specie  di  germi  che 
passano  nell'acqua  filtrata  sono  per  la  maggior  parte  incapaci  di  molti- 
plicarsi alla  temperatura  di  37^  C(l),  cosi  pensai  di  ricorrere  a  una  tem- 
peratura elevata,  che  mentre  permettesse  lo  sviluppo  dei  bacilli  del  tifo 
e  anzi  a  questo  fosse  favorevole,  impedisse  quello  degli  altri  batteri. 
Perciò,  contemporaneamente  alla  semina  dell'acqua  filtrata  in  capsule  di 
gelatina  che  poi  mantenevo  a  22^  C.  e  che  dovevcmo  servirmi  per  sta- 
bilire quando  cominciava  il  pcbssaggio  dei  germi  nell'acqua  filtrata  e  per 
procedere  di  giorno  in  giorno  al  conteggio  di  questi  germi,  feci  anche  delle 
semine  in  capsule  d'agar,  che  mantenevo  in  un  termostato  a  39^-40^  C. 
circa  (2). 

H  risultato  ottenuto  fu  davvero  sorprendente.  Nella  capsule  in  ge- 
latina seminai  il  primo  giorno  12  goccie  (1  cmc.)  di  acqua  filtrata,  nel 
secondo  giorno  6  goccie  (V.  cmc),  nel  terzo,  quarto  e  quinto  giorno 
una  sola  goccia  (V^,  cmc.)  e  nei  giorni  successivi  soltanto  Viso  di  cmc. 
e  perfino  Vg^a  ®  Vi«oo«  di  cmc;  invece  nelle  capsule  in  agar  seminai 
sempre  almeno  12  goccie  (1  cmc)  di  acqua  filtrata,  nei  primi  giorni 
anzi  24  goccie  (2  cmc),  perchè  la  filtrazione  era  più  rapida  e  occor- 
reva quindi  minor  tempo  per  raccogliere  24  goccie. 

Nelle  capsule  in  gelatina,  a  cominciare  dal  secondo  giorno,  con- 
statai sempre  lo  sviluppo  di  numerose  colonie,  appartenenti  prima  a 
una  sola  specie  (bacillo  lungo  e  sottUe,  immobile,  non  fluidificante  la 
gelatina),  poi  a  due  specie  (detto  bacillo  e  un  altro  più  corto  e  più 
grosso,  a  colorazione  bipolare,  anch'esso  immobile,  ma  fluidificante  la 
gelatina).  La  specie  batterica  dunque,  che  in  questa  esperienza  ap- 
parve per  la  prima  neU'acqua  filtrata,  non  fu  né  quella  apparsa  per 
prima  nelle  esperienze  delle  tabelle  1^,  2^,  S'^  e  4^,  né  quella  della  espe  - 


(1)  Già  neUe  numerosissime  analisi  batteriologiche  (da  me  eseguite 
ne]  laboratorio  di  batteriologia  della  Sanità  Pubblica)  di  campioni  di 
acque  potabili  provenienti  da  tutte  le  parti  d'Italia,  avevo  osservalo  che 
nelle  capsule  in  agar  mantenute  a  37°  C.  si  aveva  un  numero  di  colonie 
inferiore  sempre,  spesso  anzi  di  molto  inferiore,  a  quello  delle  capsule  in 
gelatina  mantenute  circa  a  2QP  C.         • 

(2)  E'  noto  come  il  bacillo  del  tifo  sui  comuni  substrati  nutritivi  si 
sviluppi  anche  alla  temperatura  di  45*'-46°  C;  io  però  non  ho  voluto  rag- 
giungere mai  questa  temperatura  troppo  elevata,  perchè  essa  non  è  certo 
molto  favorevole  allo  sviluppo  dei  bacilli  del  tifo;  mi  sono  contentato 
quindi  della  temperatura  di  40°  C.  al  massimo,  alla  quale  mi  sono  assi- 
curato  che  il  campione  di  bacillo  del  tifo  che  io  avevo  in  esame,  semi- 
nato in  un  tubo  di  agar,  si  sviluppava  rapidamente  e  rigogliosamente. 
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rìenza  della  tabella  5*^;  quanto  ai  vibrioni,  questi  probabilmente  non 
erano  presenti  nell'acqua  da  filtrare,  come  avevo  già  constatato  un  mese 
prima  (v.  pag.  650);  il  bacillo  a  colorazione  bipolare  invece  era  pre- 
sente nell'acqua  da  filtrare,  ma  invece  di  passare  per  il  primo,  come 
era  accaduto  nell'esperienza  della  tabella  5^,  passò  per  secondo,  asso- 
ciato all'altro  bacillo  e  durante  tutta  l'esperienza  i  batteri  contenuti 
nell'acqua  filtrata  furono  tutti  dell'una  o  dell'altra  di  queste  due  sole 
specie.  Sul  numero  di  queste  e  sulla  loro  natura,  cioè  sulla  flora  bcU- 
Urica  delVacqwi  fiUrcUay  influisce  quindi  non  solo  la  flora  batterica  del- 
Vacqua  da  filtrare  (v.  pag.  651),  ma  anche  la  temperalura  alla  quale  ha 
lvx)go  la  filtrazione,  e  ciò  è  naturale,  perchè  mentre  una  data  tempera- 
tura è  pia  favorevole  allo  sviluppo  di  una  data  specie  batterica,  un'altra 
temperatura  notevolmente  diversa  può  essere  più  favorevole  allo  sviluppo 
di  un^aUra  specie  batterica. 

Le  colonie  sviluppatesi  nelle  capsule  in  gelatina  erano,  cornee  ho 
detto,  numerosissime;  anche  negli  ultimi  giorni  (a  cominciare  dal  n.  8 
della  tabella  8^),  nelle  capsule  in  cui  avevo  seminato  soltanto  Via»M  di 
cmc.  dell'acqua  filtrata,  le  colonie  furono  sempre,  dopo  un  solo  giorno 
di  incubazione,  almeno  300,  fino  a  500  e  più  (dal  n.  8  al  n.  14).  Invece 
nelle  capsule  in  agar  a  39^-40^  C,  anche  dopo  due,  tre,  quattro  giorni 
di  incubazione,  non  trovai  mai  neppure  una  sola  colonia  (1),  quantunque- 
la  quantità  d'acqua  seminata  fosse  12,000  volte  più  grande. 

Evidentemente  Vassenza  di  sviluppo  di  colonie  nelle  capsule  in  agar 
deve  attribuirsi  unicamente  al  fcUto  che  le  specie  batteriche  contenute  nel- 
Vaequa  filtrata  erano  assoluiamenie  incapaci  di  svilupparsi  alla  tempe- 
ratura di  39^-40^  C.  Questa  interpretazione  non  aveva  bisogno  di  ulte- 
riore conferma;  ciò  non  ostante,  per  eliminare  il  dubbio  che  l'assenza 
di  sviluppo  potesse  dipendere  dalla  composizione  dell'agar,  per  due 
giorni  di  seguito  (n.  9  e  10),  insieme  con  la  capsula  in  agar  mantenuta 
a  39^-40'^  ne  allestii  un'altra,  in  cui  seminai  una  o  due  goccie  soltanto 
di  acqua  filtrata  e  che  mantenni  a  22^  C.  circa,  insieme  con  quelle  in 
gelatina  ;  anche  in  queste  capsule  in  agar  constatai  dopo  un  solo  giorno 
lo  sviluppo  di  numerosissime  colonie  appartenenti  a  due  specie  diverse. 
Inoltre  un  giorno  (n.  11)  tenni  successivamente,  ciascuno  per  12  ora, 
due  tubi  di  brodo  sotto  il  beccuccio  della  candela  filtrante;   il  rendi- 


(1)  A  dire  il  vero  qualche  volta  trovai  una  o  anche  due  colonie,  le 
quali  però  già  macroscopicamente  si  distinguevano  da  quello  sviluppatesi 
nelle  capsule  di  gelati aa  e  quindi  provenivano  da  germi  dell'aria  caduti 
dentro  la  capsula,  come  già  ho  detto  a  pag.  647:  qui  poro,  a  diff^^nza  di 
quello  che  era  avvenuto  nelle  procedenti  esperienze,  non  si  ebbero  mai 
colonie  di  Penicillium  glaticum,  perchè  questo  ifomìceta  non  si  svi- 
luppa a  40^  C. 
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mento  essendo  in  quel  giorno  15  ^  cmc.  all'ora,  la  quantità  di  acqua 
filtrata  aggiunta  al  brodo  fu  di  8  cmc.  ;  portai  una  provetta  nel  termò- 
stato a  39^  Cy  l'altra  nella  stanza  dei  termostati  a  22^  G.  ;  in  quésta 
constatai  fino  dal  giorno  seguente  l' intorbidamento  del  brodo  ;  neU^altra 
invece  anche  dopo  tre  o  quattro  giorni  il  brodo  era  perfettamente  lim- 
pido. Infine  una  volta  (n.  14)  feci  cadere  dell'acqua  filtrata  in  due  pro- 
vette contenenti  acqua  del  Gorzente  sterilizzata  (1)  ;  ne  portai  una  39^  C, 
l'altra  a  22^  C.  e  dopo  due  giorni  da  ciascuna  provetta  feci  delle  col- 
ture piane  in  gelatina  ;  la  capsula  seminata  con  l'acqua  tenuta  a  39®  C. 
si  mantenne  sterile,  in  quella  seminata  con  l'acqua  tenuta  a  22^  C.  si 
svilupparono  numerose  colonie  delle  due  specie  sopra  nominate. 

In  tutte  queste  esperienze,  proseguite  per  14  giorni  di  seguito,  se 
nell'acqua  filtrata  e  seminata  in  agar  o  in  brodo  a  39^-40*  C.  (acqua 
la  cui  quantità  fu  di  1  cmc.  almeno,  talora  di  2  e  una  volta  anche  di  8) 
ci  fosse  stato  anche  un  solo  bacillo  del  tifo,  questo  avrebbe  dovuto 
svilupparsi  e  dar  luogo  o  a  una  colonia  tifica  nelle  piastre  d'agar,  o  a 
intorbidamento  nella  provetta  di  brodo.  Invece  non  si  verificò  mai  nulla 
di  tutto  questo  e  potei  cosi  ottenere  la  dimostrazione  sicura  che  i  ba- 
cilli del  tifOy  per  quanto  fossero  stati  aggiunti  alVo/Cqua  filtrante  in  quan- 
tità innumerevole  (2)  e  fossero  stati  mantenuii  in  condizioni  di  temperatura 
favorevoli  al  loro  sviluppo ,  pure  non  riuscirono  mai  a  passare,  neppure 
dopo  14  giorni  di  filtrazione  continua,  nelVacqua  filtrata  ;  a  fortiori  quindi 
essi  non  devono  riuscire  a  passare  nelle  ordinarie  condizioni  di  filtrazione 
delle  acque  potabili,  condizioni  che  sono  meno  favorevoli,  perchè  la  tem- 
peratura generalmente  è  più  bassa  e  perchè  i  bacilli  del  tifo  non  si  tro- 
vano mai  nelle  acque  potabili  in  quantità  così  grandi. 

Ho  voluto  riferire  per  esteso  il  metodo  da  me  seguito  per  la  ricerca 
dei  bacilli  del  tifo  neWacqua  filtrata,  perchè,  per  quanto  mi  consta,  esso 
non  è  stato  adottato  da  nessuno  di  quelli  che  si  sono  occupati  dell'ar- 
gomento (3)  ;  eppure  esso  è  un  metodo  facilissimo,  speditissimo  e,  se  non 


(1)  In  questo  caso  dovetti  per  forza  ricorrere  alla  sterilizzazione  del- 
Tacqua,  che  tenni  per  un*ora  nella  pentola  di  Koch. 

(2)  Al  principio  dell* esperienza,  siccome  Temulsione  aggiunta  era  straor- 
dinariamente ricca  di  bacilli  del  tifo  (un'intiera  patina  colturale  di  un  tubo 
d'agar),  si  può  dire  che  T acqua  filtrante  contenesse  quasi  esclusivamente 
i  baciUi  del  tifo,  misti  a  un  numero  relativamente  insignificante  di  bat- 
teri acquatili.  Questi  saranno  stati  da  400  a  600  per  cmc,  mentre  quelli 
del  tifo  in  principio  saranno  stati  migliaia  e  migliaia  per  cmc,  nelle  mi- 
gliori condizioni  quindi  per  sostenere  la  concorrenza  vitale  dei  batteri 
acquatih  e  passare,  se  ciò  fosse  possibile,  soli  o  insieme  con  essi,  traverso 
alla  parete  filtrante. 

(3)  KiROHNER  p.  es.  (v.  pag.  631)  pare  che  facesse  delle  colture  piane 
in  gelatina.  Infatti  nella  prima  serie  di  esperienze  (filtrazione  di  brodo* 
colture  pure)  egli  lasciava    cadere  una  goccia    del    filtrato  in   capsule    di 
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in  tifiti  i  casi  (1),  certo  nella  maggior  parte  dei  casi,  di  riusciia  sietara 
per  rintracciare  i  germi  patogeni  in  un'acqua  filtrata,  ricchissima  di  germi 
acquatili. 


Petriincui  poi  versava  della  gelatina;  nella  seconda  serie  (filtrazione  dì  acqua 
deirihme,  inquinata  con  brodocolture  di  colera  o  di  tifo)  non  dice  espres- 
samente di  aver  seguito  lo  stesso  metodo,  ma  pare  di  si. 
1 1  Altri  autori,  come  Nordtmeyeb  (v.  pag.  632)  e  SchOfeb  (v.  pag.  631), 
dicono  che  facevano  delle  colture  arrotolate  (Sch^fer)  o  piane  (Noratmeyer), 
ma  non  aggiungono  se  in  agar  o  in  gelatina,  e  a  quale  temperatura.  Ve> 
ramente,  per  quel  che  riguarda  Soh^fer,  egli  non  aveva  nessuna  difficoltà 
da  superare  per  la  ricerca  dei  bacilli  del  tifo  o  dei  vibrioni  del  colera, 
perche  egli  filtrava  acqua  sterilizzata. 

Pfuhl  (v.  pag  629)  fcM^va  cadere  Taoqua  filtrata  in  palloni  di  acqua 
peptonizzata  (e  ciò  non  solo  per  il  vibrione  fosforescente,  ma  anche  per 
il  Bacterium  coli),  che  poi  portava  a  37^  C.  e  da  quelli  intorbidati  faceva 
trasporti  su  piastre  di  agar  comune  per  il  vibrione  fosforescente  e  di  agar 
Drigalski  per  il  B.  coli:  non  dice  se  si  sviluppassero  altri  germi  e  ad 
ogni  modo  egli  non  sperimentò  con  batteri  patogeni,  non  ricorse  a  tem- 
perature superiori  ai  37^  C.  e  non  seminava  direttamente  Tacqua  in 
piastre  di  agar. 

Analogo  procedimento  aveva  già  seguito  Abba  (v.  pag.  633).  <  Quanto 
alla  tecnica  mes^  in  opera  per  la  dimostrazione  di  questi  bacilli,  usai  per 
il  V.  coleri^eno  il  noto  brodo  di  Dunham-Koch  e  per  gli  altri  due,  b.  del 
tifo  e  b.  coli,  un  brodo  cosi  composto  :  acqua  gr.  1000  ;  peptone  secco  gr.  10  ; 
Na  CI  gr.  5;  lattosio  gr.  20;  Na^  CO,  gr.  1;  soluz.  alcool.  1%  di  fenolfta- 
leina cmc.  0.  5.  Il  b.  coli  produce  la  decolorazione  completa  del  brodo  in 
poche  ore;  il  b.  tifo  in  3-4-5  giorni.  Tutte  le  volte  che  non  si  ha  deco- 
lorazione dei  brodi,  non  si  ha  presenza  dsl  b.  coli  o  di  altro  dotato  dellA 
stessa  proprietà;  T esame  microscopico  e  le  colture  isolanti  chiariscono  poi 
la  cosa  ».  L*A.  non  dice  espressamente  a  quale  temperatura  manteneva 
il  brodo  in  cui  aveva  seminato  Tacqua  filtrata  ;  da  quello  però  che  dice 
in  seguito,  parlando  dell'esame  batteriologico  delle  acque  potabili,  pare 
che  tale  temperatura  fosse  di  37®  C.  Dica  VA.  che  i  risultati  di  tutte  le 
sue  esperienze  dirette  a  ricercare  la  presenza  dei  suddetti  germi  patogeni 
nell'acqua  filtrata  furono  tutti  negativi,  ma  non  dice  se  il  brodo  rimase 
sempre  sterile  o  se  in  esso  si  svilupparono  altri  batteri.  Ad  ogni  modo, 
anch'egli  come  Pfuhl  non  ricorse  alla  semina  diretta  dell'acqua  in  piastre 
d'agar  e  alla  esposizione  di  queste  piastre  a  temperatura  elevata,  supe- 
riore ai  37<>  C. 

Citerò  ancora  Pottevin  {Statistique  démographique  et  medicale  de  la 
ville  du  Havre,  R^vue  d'hygiène,  XXVI,  pag.  377,  1904)  il  quale,  mentre 
quando  filtrava  (traverso  a  un  filtro  di  sabbia  finissima  e  molto  tamiaé^ 
alta  quasi  30  cm.)  dell'acqua  sterile  cui  aggiungeva  un'emulsione  di  b.  del 
tifo  o  di  b.  coli,  faceva  deUe  colture  in  brodo  a  35°  C.  per  constatare 
se  l'acqua  filtrata  era  sterile  o  conteneva  il  b.  tifo  o  coli,  quando  filtrò 
dell'acqua  di  condottura  (che  dopo  2  settimane  di  filtrazione  non  era  più 
sterile)  contenente  b.  coli,  non  dice  come  fece  per  constatare  (per  13  mesi 
di  seguito)  l'assenza  del  b.  coli  nell'acqua  filtrata. 

(1)  Potrebbe  infatti  darsi  che  con  qualche  acqua,  a  causa  della  sua 
fiora  batterica,  passas-sero  nell'eu^qua  filtrata  dei  batteri  capaci  di  svilup- 
parsi anche  a  39*^-4 0®  C.  e  allora  il  metodo  da  me  proposto  e  seguito  pre- 
senterebb3  un  vantaggio  molto  più  limitato.  In  questi  casi  si  potrebbe 
provare  a  spingere  la  temperatura  delle  colture  fino  a  42^-43^  e  occor- 
rendo anche  fino  a  45^;  a  questa  temperatura,  se  non  tutti,  certo  una 
parte  dei  batteri  acquatili  contenuti  nell'acqua  filtrata  non  si  svilup- 
perebbe e  sarebbe  così  facib'tata  ugualmente  la  ricerca  del  bacillo  del 
tifo.  Vedremo  che  questo  caso  si  è  verificato  nella  esperienza  da  me  fatta 
con  l'acqua  dell'Acquedotto  Civico  cui  avevo    aggiunto    un'emulsione  di 
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Inoltre  tale  metodo  di  ricerca  mi  ha  suggerito  una  spiegazione  dei 
risultati  talora  sorprendenti  e  meravigliosi  che  alcuni  autori  dicono  di 
avere  ottenuto  nella  filtrazione  delle  acque  potabili  traverso  ai  filtri 
Chamberland  e  Berkefeld  (1)  e  che  io  ho  già  riferito  nel  riassunto  bi- 
bliografico. Cosi  p.  es.,  per  quel  che  riguarda  i  risultati  ottenuti  da 
Miquel  coi  filtri  Chamberland  (v.  pag.  627),  farò  osservare  che  egli  man- 
teneva i  palloni  e  le  damigiane  di  brodo  in  cui  aveva  aggiunto  l'acqua 
fiiltrata  alla  temperatura  di  35**  C.  ;  molto  probabilmente  la  mancanza 
di  intorbidamento  del  brodo  dovette  dipendere  dalla  temperatura  piut- 
tosto elevata  alla  quale  egli  espose  i  palloni  (2). 

Quanto  agli  altri  autori  che  avrebbero  trovata  sterile  l'acqua  fil- 
trata anche  dopo  moltissimi  giorni  di  filtrazione,  osserverò  che  molti 
tra  essi  non  dicono  a  quale  temperatura  mantenessero  le  colture  di 
acqua  filtrata;  tale  è  p.  es.  il  caso  di  Freudenreich  (v.  pag.  627),  il 
quale  lasciava  cadere  in  tubi  di   brodo  un  po'  dell'acqua  filtrata  tra- 


vibrioni  del  colera;  il  metodo  da  me  adottato  è  stato  vantaggioso  anche 
in  questo  caso,  benché  non  abbia  voluto  spingere  la  temperatura  di  col- 
tura al  di  80f>ra  dei  38°  C.,.  ed  è  stato  vemtaggioso  non  solo  perchè  il 
numero  di  colonie  sviluppatesi  nelle  capsule  d'agar  era  relativamente  pic- 
colo, ma  anche  e  sopratutto  perchè  esse  non  comparvero  che  dopo  due 
giorni. 

Più  complicato  sarebbe  il  caso  in  cui  nelFax^qua  sottoposta  alla  fil- 
trazione ci  fosse  il  Bacterium  coli;  qualora  questo  riuscisso  a  passare  tra- 
verso al  filtro  (possibilità  questa  esclusa  dalla  esperienza  di  Pottevin 
—  vedi  nota  precedente  — ,  di  Abba>  ecc.),  gli  individui  presenti  nell'acqua 
filtrata  si  svilupperebbero  nelle  capsule  d'agax  a  40°,  dando  luogo  alla 
formazione  di  colonie  simili  a  quelle  tifiche;  in  questo  caso  quindi  occor- 
rerebbe UQ  esame  lungo  e  accurato,  per  stabilire  a  quale  dei  due  bacilli 
apparterrebbero  le  colonie  sospette.  Ma  anche  in  questo  caso  il  metodo 
sarebbe  vantaggioso,  perchè  impedirebbe  lo  sviluppo  di  altri  batteri  pre- 
senti nell'acqua  filtrata. 

(1)  Per  i  motivi  detti  altrove  non  mi  occupo  dei  risultati  che  sareb- 
bero stati  ottenuti  coi  filtri  Mallié. 

(2)  Ho  voluto  anche  io  provare  se  i  germi  contenuti  nell'acqua  filtrata 
dell'esperienza  della  tabella  8*  e  incapaci  di  sviluppo  a  39°-4(y*  C,  ne 
fossero  anche  incapaci  a  35°  C;  nelle  provette  di  brodo  e  nelle  capsule 
d'aear  allestite  come  ho  detto  sopra  e  tenute  a  35^-36°  C.  non  constatai 
né  l'intorbidamento  né  lo  sviluppo  di  colonie.  La  sola  differenza  che  ri- 
scontrai tra  le  colture  a  39*^-40°  e  quelle  a  35®-36°  C.  fu  questa:  mentre 
le  prime,  portate  a  229  C.  circa,  anche  dopo  un  solo  giorno  di  esposi- 
zione a  39^-40°,  rimanevano  perfettamente  sterili,  queUe  mantenute  a 
35*^-36°  C.  anche  per  due  giorni,  portate  a  22P  C.  davano  luogo  a  intorbi- 
damento (del  brodo)  e  a  sviluppo  di  colonie  (su  piastre  d'agar).  Il  com- 
portamento, rispetto  alla  temperatura,  delle  specie  batteriche  (due  almeno) 
contenute  in  questa  acqua  filtrata  è  dunque  molto  singolare;  esse  infatti 
si  sviluppano  rigogliosamente  a  28°  C.  (nell'acqua;  temperatura  della  fìl- 
trazione),  non  si  sviluppano  più  a  35"^  C,  e  a  39°-40°  C.  (in  agar,  in 
brodo  e  anche  nell'eusqua)  restano  uccise  in  poco  tempo  (uno  o  due  giorni). 
Mi  basta  per  ora  avere  accennato  a  questo  fatto;  mi  riservo  di  studiare 
più  accuratamente  queste  ed  altre  specie  e  le  condizioni  precise  di  tem- 
peratura favorevoli  al  loro  sviluppo,  o  capaci  semplicemente  di  impedirlo, 
oppure  capaci  di  uccidere  i  germi  stessi. 
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verso  a  filtri  Chamberland.  Di  altri  autori  infine,  come  Prochnik  (vedi 
pag.  627),  di  de  Haan  e  Straub,  di  '  Koettstorf er  (v.  pag.  629);  questi 
avrebbe  trovato  che  i  filtri  Berkefeld  sono  capaci  di  dare  acqua  stmle 
per  52  giorni  almeno),  ecc.,  non  ho  potuto  leggere  i  lavori  originali, 
cosicché  non  so  neppure  se  essi  dicano  a  quale  temperatura  mantenes- 
sero i  terreni  culturali  adoperati  per  l'esame  batteriologico  dell'acqua 
filtrata. 

Né  é  da  dirsi  che  avendo  alcuni  almeno  di  questi  autori  constatata 
la  presenza  di  germi  nell'acqua  filtrata  dopo  un  certo  numero  di  giorni 
di  filtrazione,  il  metodo  da  essi  seguito,  qualunque  esso  sia  stato  (qua- 
lunque cioè  sia  stata  la  temperatura  a  cui  mantennero  le  loro  colture), 
era  buono.  Se  in  realtà  essi  avessero  esposto  i  terreni  in  cui  avevano 
seminato  l'acqua  a  una  temperatura  alta,  potrebbe  darsi  che  questa 
non  fosse  stata  favorevole  allo  sviluppo  delle  specie  batteriche  passate 
per  le  prime,  pur  essendo  favorevole  allo  sviluppo  delle  altre  specie  passate 
in  seguito,  cosicché  di  fatto  l'acqua  filtrata  poteva  già  contenere  dei 
germi  prima  ancora  del  giorno  in  cui  essi  non  la  trovavano  più  sterile. 
Vedremo  infatti  che  questo  caso  si  é  verificato'  nella  esperienza  con 
l'acqua  dell'Acquedotto  Civico  riportata  nella  tabella  9^;  mentre  nelle 
colture  piane  in  gelatina,  tenute  a  22'  C,  si  svilupparono  delle  colonie 
fin  dal  3^  o  dal  4°  giorno  di  filtrazione,  in  quelle  in  agar,  mantenute 
a  ST^'-SS",  si  riscontrarono  delle  colonie  soltanto  a  cominciare  dal  7* 
giorno  di  filtrazione. 

Potrebbe  darsi  piuttosto  che,  nelle  esperienze  di  alcuni  degli  autori 
sopra  nominati,  l'acqua  filtrata  fosse  realmente  priva  dì  germi  e  ehe 
il  fatto  di  averla  ottenuta  sterile  anche  dopo  moltissimi  giorni  di  fil- 
trazione sia  dipeso  dalla  qualità  dell'acqua  adoperata;  abbiamo  infatti 
già  veduto  (v.  pag.  644)  come  la  qualità  di  un'acqua,  in  rapporto  più 
specialmente  alla  sua  flora  batterica,  possa  influire  sulla  rapidità  con 
la  quale  i  germi  compaiono  nell'acqua  filtrata. 

L' unica  obbiezione  che  mi  pare  si  potrebbe  sollevare  contro  l'espe- 
rienza da  me  ora  riferita  e  dalla  quale  risulterebbe  che  i  bacilli  del 
tifo,  contenuti  in  un'acqua  potabile,  non  riescono  ad  attraversare  le 
pareti  di  un  filtro  MaUiè  (e  quindi  molto  probabilmente  neppure  quelle 
di  un  filtro  Chamberland  o  Berkefeld),  neppure  in  condizioni  di  tem- 
peratura favorevoli  al  loro  sviluppo,  é  che  i  bacilU  del  tifo  sono  stati 
aggiunti  all'acqua  da  filtrare  in  numero  straordinariamente  grande  ^, 
ma  tutti  in  una  volta,  cioè  in  condizioni  troppo  diverse  da  quelle  che 
succedono  naturalmente  nella  inquinazione  di  un'acqua  potabile.  Data 
la  grande  massa  di  un'acqua  condottata,  neUa  quale,  per  una  causa 
qualunque  di  inquinamento,  siano  arrivati  dei  bacilli  del  tifo,  questi 
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verranno  si  a  trovarsi  nell'acqua  molto  diluiti,  però  potranno  con  l'acqua 
stessa  pervenire  in  un  filtro  non  tutti  assieme,  ma  successivamente, 
anche  per  più  giorni  di  seguito.  Potrebbe  quindi  darsi  che  con  questo 
continuo  afflusso  di  nuovi  baciUi  del  tifo,  questi  riuscissero  a  valicare 
la  parete  del  filtro  e  a  passare  nell'acqua  filtrata.  Per  avvicinarmi  di 
più  a  queste  condizioni  naturah  di  inquinamento  di  un'acqua  potabile, 
verso  la  metà  dell'esperienza,  a  cominciare  cioè  dal  n.  10,  ho  aggiunto 
all'acqua  filtrante,  ogni  due  giorni,  una  nuova  emulsione  di  bacilli  del 
tifo,  provenienti  da  una  coltura  in  agar  a  37"  C,  di  18  ore;  non  ostante 
queste  nuove  aggiunte,  ripetute  per  tre  volte,  non  ho  mai  potuto  ri- 
scontrare nell'acqua  filtrata  la  presenza  di  baciUi  del  tifo. 

Tutte  tre  le  volte  che  dovetti  aprire  la  custodia  metallica  del  filtro 
per  versarvi  l'emulsione  di  bacilli  del  tifo  (n.  10,  12  e  14),  ne  profittai 
per  prelevare  dei  campioni  dell'acqua  contenuta  nel  filtro  stesso  e  ve- 
dere se  in  quest'acqua  si  ritrovavano  ancora  vivi  i  bacilli  del  tifo  im- 
messi con  la  precedente  emulsione.  Per  rintracciare  questi  bacilli  ricorsi 
allo  stesso  metodo  adoperato  per  scoprirU  nell'acqua  filtrata,  cioè  feci 
delle  colture  piane  in  agar  che  mantenni  a  40**  C.  circa,  e  altre  in  gela- 
tina che  mantenni  a  22^  C.  In  queste  ultime,  in  cui  avevo  messo  1/100 
di  cmc.  di  acqua,  constatai  fin  dal  giorno  seguente  lo  sviluppo  di  nume- 
rose colonie,  di  cui  molte  rapidamente  ed  estesamente  fondenti,  che  mi 
impedirono  di  procedere  al  conteggio  delle  colonie  stesse  e  all'esame  della 
specie  batterica  alla  quale  esse  appartenevano;  mi  fu  quindi  impossi- 
bile verificare  se  in  mezzo  ad  esse  ce  ne  fosse  qualcuna  costituita  da 
bacilU  del  tifo.  In  quelle  in  agar  invece,  in  cui  avevo  messo  I^IO  di 
cmc.  di  acqua,  constatai  (in  quelle  del  n.  12  e  14),  fin  dalla  10"^  ora 
successiva  alla  semina,  lo  sviluppo  di  molte  colonie,  che  poi  all'esame 
microscopico  e  culturale  si  rivelarono  per  colonie  tifiche;  taU  colonie 
non  si  svilupparono  invece  nella  capsula  del  n.  10  e  ne  conclusi  perciò 
che  i  bacilli  del  tifo  immessi  nell'acqua  filtrante  restavano  in  questa 
vivi  per  due  giorni  almeno  (dal  n.  10  al  n.  12  e  dal  n.  12  al  n.  14), 
ma  che  dopo  9  giorni  (dal  n.  1  al  n.  10)  erano  morti  o  che  per  lo 
meno  la  loro  presenza  nell'acqua  non  era  più  rivelabile.  Non  ho  potuto 
quindi  stabilire  con  esattezza  quando  i  bacilli  del  tifo  acomparivano  dal» 
Vacqua  filtrante,  ma  ad  ogni  modo  essi  vi  si  trovavano  ancora  dopo  un 
periodo  di  tempo  più.  lungo  di  quello  osservato  da  Abba  (v.  pag.  632, 
nota  1),  t7  quale  nelle  sue  esperienze  non  li  ritrovò  già  piò,  dopo  1-2  giorni. 

Aggiungerò  infine  che  nelle  colture  piane  in  agar  a  40^  C.  dell'acqua 
del  manicotto  metallico,  dopo  due  giorni  di  incubazione,  comparvero 
(in  quelle  del  n.  12  e  14  accanto  alle  colonie  tifiche  già  bene  sviluppate, 
in  quella  del  n.  10  sole)  delle  colonie  che  all'esame  microscopico  e  cui- 
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turale  si  mostrarono  costituite  da  un  bacillo  mobile,  fluidificante  la  ge- 
latina. Si  trattava  dunque  di  un  germe  capace  di  svilupparsi  anche  a 
40^  C,  ma  non  così  rapidamente  come  il  bcioillo  del  tifo;  dato  anche 
quindi  che  tale  germe  fosse  riuscito  a  passare  traverso  al  filtro,  la  sua 
presenza  nell'acqua  filtrata  non  avrebbe  ostacolato  affatto  la  ricerca  del 
bacillo  del  tifo,  il  quale  si  sarebbe  sviluppato  prima,  come  è  accaduto 
neU'esame  deU'acqua  filtrante.  Vedremo  che  un  caso  analogo  si  è  pre- 
sentato  nell'esperienza  della  tabella  9*^  eseguita  coll'acqua  dell'acque- 
dotto civico,  inquinata  coi  vibrioni  del  colera;  nelle  colture  in  agar 
dell'acqua  filtrata  mantenute  a  38^  C.  si  svilupparono  alcune  colonie, 
ma  soltanto  dopo  due  giornate  di  incubazione  a  38**  C. 


Terminata  l'esperienza  con  i  bacilli  del  tifo,  ne  ho  intrapresa  un'allza 
coi  vibrioni  del  colera. 

II    procedimento    seguito    è    stato     lo    stesso,   con    qualche    l^^era 
variante.    Invece    dell' CKsqua    del    Gorzente    ho     adoperata     quella    del- 
l'Acquedotto    Civico.    Invece     di    aggiungere    Tintiera    patina    culturale 
di  un    tubo    d'agar,    ne    aggiunsi    un'ansa  soltanto,    ripetendo    tale    ag- 
giunta ogui  due,    tre    o  quattro  giorni,    cioè   per   ben    undici    volte   du- 
rante l'esperienza  che  prolungai  per  30  giorni;  in  questa  esperienza  quindi 
mi  avvicinai  ancora  di  più  alle  condizioni  naturah  di  inquinamento.    La 
temperatura  dell'acqua  filtrante  fu  durante  tutto   il  corso  dell'esperienza 
di  30^  C.  circa.  Per  rintracciare  nell'acqua  filtrante  i  vibrioni  del  colera 
in  essa  eventualmente  contenuti,   ricorsi  allo  stesso  sistema  delle  colture 
piane  in  agar  mantenute  ad  alta  temperatura;  solo,    siccome  il    vibrìonr» 
del  colera  non  si  sviluppa  a  temperature  così  elevate  come  il  bacillo  del 
tifo,  ma  soltanto,  pare,  fino  a  40"  C,  non  sorpassai    mai  la  temperatura 
di  38"  C.  Approfittando  poi   del    fatto  che  il  vibrione    del  colera  si  svi- 
luppa rapidamente    e    rigogliosamente  in  acqua  peptonizzata,  contempo- 
raneamente alle  colture  piane  in  agar,  ne  feci  altre  in  provette  di  acqua 
peptonizzata  in  cui  lasciavo  cadere  tre  o  quattro  centimetri  cubi  di  acqua 
filtrata  e  che   poi   mantenevo  a  38"  C.  circa.  Per   calcolare  il  numero  di 
germi  contenuti  in  1  cmc.  di  acqua  filtrata,  feci  le  solite  colture  pieme  in 
gelatina  a  22"  C,  con  le  solit>e  diluizioni. 

Anche  in  questa  esperienza  si  verificò  il  fatto  già  osservato  in  quella 
precedente,  che  cioè  le  numerose  colonie  sviluppatesi  nelle  colture  in 
gelatina  appartenevano  prima  a  una  sola  specie,  poi  a  due  soltanto  per 
tutto  il  corso  dell'esperienza.  Queste  specie  furono  quelle  stesse  che  avevo 
già  riscontrate  presenti  nell'acqua  filtrata  delle  esperienze  delle  tabelle 
0*  e  7*  (v.  pag.  660),  cioè  prima  i  cocchi  immobili,  non  fluidificanti  la 
gelatina,  poi  i  bacilli   mobili,  fluidificanti   la   gelatina,  producenti    un 
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pigmento  verdastro  e  emananti  un  odore  fetidissimo.  A  differenza  dwique 
di  quello  che  accadde  per  l'acqua  del  Gorzente  (v.  pag.  660),  qui  le  due 
specie  batteriche  si  succedettero  nello  stesso  ordine  che  nelle  esperienze 
delle  tabelle  6*^  e  7^  e  la  fortissima  differenza  di  temperatura  (nella 
esperienza  della  tabella  9^  circa  venti  gradi  in  più  che  in  quella  della 
tabella  6^)  non  influì  sulla  flora  batterica  dell'acqua  filtrata. 

QvarUo  alle  capsule  in  agar  ientUe  a  38^  C,y  non  potei  mai  riacon- 
irare  in  esse  lo  sviluppo  di  colonie,  che  poi  alVesame  microscopico  e  col- 
turale si  rivelassero  per  colonie  di  vibrioni  del  colera.  Le  colture  in  agar 
anzi  si  mantennero  per  qualche  giorno  perfettamente  sterili  (salvo  qualche 
colonia  isolata,  dovuta  come  al  soHto  a  un  inquinamento  accidentale 
dall'aria),  anche  quando  nelle  capsule  in  gelatina  si  svilupparono  le 
prime  colonie  (di  cocchi  immobili^  non  fluidificanti).  Quando  però  nelle 
colture  piane  in  gelatina  comparve  la  seconda  specie  di  colonie  (bacilli 
mobili  e  fluidificanti),  cioè  dal  n.  7  in  poi,  anche  nelle  capsule  d'agar 
si  svilupparono  delle  colonie  piccolissime,  che  all'esame  microscopico  e 
culturale  si  mostrarono  costituite  da  questi  stessi  bacilU  mobili  e  flui- 
dificanti. 

Dunque  delle  due  specie  batteriche  presenti  nell'acqua  filtrata,  una 
sola  era  capace  di  svilupparsi  anche  a  38^  C.  oltre  che  a  20^-22^  C.  e 
perciò  anche  in  questo  caso  il  metodo  delle  colture  piane  in  agar,  ad 
alte  temperature,  fu  vantaggioso,  sia  perchè  nei  primi  giorni  questa 
specie  batterica  acquatile  capace  di  svilupparsi  anche  a  38^  C.  non  era 
presente  nell'acqua  filtrata,  sia  perchè  gli  individui  di  questa  specie  si 
mantennero  per  lungo  tempo  in  quantità  molto  inferiore  a  quella  d^li 
individui  dell'altra  specie  (circa  1/4  del  quantitg.tivo  batterico  totale; 
(vedi  tabella  9*  dal  n.  7  al  n.  15),  sia  infine  perchè,  mentre  nelle  col- 
ture in  gelatina  a  22®  C.  le  colonie  di  questi  baciUi  erano  discretamente 
sviluppate  dopo  un  giorno  e  mezzo  soltanto  di  incubazione,  in  quelle 
in  agar  a  38^  C.  esse  non  comparivano  distintamente  visibiH  che  dopo 
due  giorni.  Per  tutti  questi  motivi  dunque,  se  nell'acqua  filtrata  ci  fos- 
sero stati  dei  vibrioni  del  colera,  lo  sviluppo  tardivo,  nelle  capsule  di 
agar,  deUe  scarse  colonie  di  bacilli  mobili  e  fluidificanti  la  gelatina  non 
avrebbe  ostacolato  affatto  quello  delle  colonie  di  vibrioni  del  colera  e 
queste  avrebbero  dovuto  comparire  fin  dal  primo  giorno,  come  vedremo 
che  è  accaduto  per  le  colture  piane  in  agar  a  38"  C.  dei  campioni  di 
acqua  del  filtro.  Quanto  aUe  colture  in  provette  dì  acqua  peptonizzata 
mantenute  a  38^  C,  dirò  che  queste  provette  si  mantennero  sterili  per 
tatto  0  tempo  che  restarono  tali  le  capsule  di  agar  a  38^  C,  cioè  fino 
al  n.  7;  a  partire  dal  giorno  successivo  cominciò  anche  in  Qsse  a  ma- 
nifestarsi, dopo  un  giorno  o  un  giorno  e  mezzo  dì  incubazione  a  38^  C, 
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un  intorbidamento  finamente  polverulento  e  omogeneo.  Questo  intor- 
bidamento però  era  molto  scarso,  appena  visibile  e  tale  si  manteneva, 
anche  se  le  provette  venivano  lasciate  nel  termostato  per  parecchi  giorni. 
In  nessuna  di  esse  constatai  la  formazione  della  pellicola  superficiale 
propria  delle  colture  di  colera  e  in  nessuna  di  esse  trovai  dei  vibrioni 
all'esame  microscopico  in  goccia  pendente  e  in  preparati  colorati  ;  esse 
invece  apparvero  a  tale  esame  come  colture  pure  del  solito  bacillo  mo- 
bile e  fluidificante  la  gelatina. 

Dunque  neppure  il  vibrione  del  colera  è  riuscito,  dopo  un  mese  di 
filtrazione  corUinua,  a  passare  traverso  al  filtro  Malliè  insieme  con  Vacqua 
filtrata,  benché  le  condizioni  di  filtrazione  fossero  favorevolissime  a  tale 
passaggio. 

Per  quello  che  riguarda  l'esame  })atteriologico  dell'acqua  endoooii- 
tenuta  nel  filtro,  esame  istituito  con  campioni  prelevati  tutte  le  volte 
che  aprivo  la  custodia  metallica  per  aggiungere  una  nuova  emulsiane 
di  vibrioni  del  colera;  dirò  che  nelle  colture  piane  in  gelatina  a  22^  C, 
allestite  con  frazioni  piccolissime  di  cmc.  di  acqua  filtrante,  ottenni  lo 
sviluppo  rapido  di  numerose  colonie,  in  mezzo  alle  quali  non  mi  riuscì 
che  qualche  rara  volta  e  con  molta  difficoltà  a  scoprirne  qualcuna  di 
colera.  Invece  nelle  colture  piane  in  agar  a  38^  C.  constatai,  dopo  circa 
12-14  ore  di  incubazione,  lo  sviluppo  di  colonie  che  l'esame  microsco- 
pico e  colturale  rivelò  costituite  di  vibrioni  del  colera.  Ciò  accadde  in 
tutte  quante  le  capsule,  meno  in  quelle  dei  numeri  22  e  24.  Siccome 
in  questi  due  casi  avevo  lasciato  trascorrere  rispettivamente  quattro  e 
cinque  giorni  dall'immissione  (nell'acqua  del  filtro)  della  emulsione  di 
vibrioni  del  colera,  ne  oonchiusi  che  questi  si  mantenevano  vivi  netracqua 
filtrante  per  tre  giorni,  ma  che  al  quarto  giorno  erano  già  tvUi  scomparsi 
o  che  almeno  a  me  non  riuscì  dì  ritrovarli.  Dirò  anche  che  nelle  capsule 
dei  numeri  6,  8,  10,  12  e  23  ho  costantemente  trovato  un  numero  di 
colonie  di  colera  maggiore  che  in  quelle  dei  numeri  4,  15,  18  e  27  e 
siccome  tutte  le  volte  che  aggiungevo  una  emulsione  di  vibrioni  del 
colera  cercavo  di  aggiungerne  presso  a  poco  la  stessa  quantità  (un'ansa 
ugualmente  carica  di  una  coltura  in  agar  di  18  ore),  ne  conchiusi  che 
dopo  tre  giorni  già  una  parte  dei  vibrioni  colerigeni  versati  nelVacqua  del 
filtro  erano  scomparsi  da  questa. 

Anche  qui  ad  ogni  modo  i  miei  risultati  non  colhmano  con  quelli  ot- 
tenuti dall' Abba  (v.  pag.  632,  nota  1),  il  quale  dice  che  nelle  sue  esperienze 
i  vibrioni  del  colera  scomparivano  dall'acqua  del  filtro  già  dopo  un 
giorno.  Potrebbe  darsi  che  questa  differenza  di  risultati  dipenda  dalla 
tecnica  diversa  messa  in  opera  per  scoprire  nell'acqua  stessa  i  germi 
patogeni  aggiunti,  ma  bisogna  tener  presente  che  altre  cause  possono 
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avere  influito  sulla  diversità  di  risultati  e  cioè  la  diversa  qualità  dell'acqua 
adoperata  (sia  in  rapporto  alla  sua  composizione,  sia  in  rapporto  alla 
sua  fiora  batterica);  la  diversa  temperatura  di  filtrazione,  la  diversa 
pressione  dell'acqua  filtrante  (1  atmosfera  nell'esperienza  di  Abba,  1/10 
di  atmosfera  in  quella  mia),  ecc. 

Anche  qui,  come  nella  precedente  esperienza,  in  tutte  le  capsule 
di  agar  a  38^  C,  in  cui  avevo  seminato  un  po'  di  acqua  del  filtro  e 
in  cui  dopo  12-14  ore  avevo  constatato  lo  sviluppo  di  colonie  di  colera, 
dopo  due  giorni  accanto  a  queste  trovai  sviluppate  altre  colonie  più 
piccole,  appartenenti  a  due  o  tre  specie,  tra  cui  il  solito  bacillo  mobile 
e  fluidificante  la  gelatina. 

La  presenza,  nelVacqua  del  filtro,  di  questi  batteri  capaci  di  svilup- 
parsi anche  a  38^  non  impedì  la  constatazione  d'ella  presenza  del  vibrione 
del  colera,  e  se  questo  fosse  stato  presente  nelVacqua  fiUrcUa,  anche  alVesame 
batteriologico  di  questa  lo  si  sarebbe  dovuto  rintracciare. 


Dopo  avere  constatato  che  né  i  bacilli  del  tifo  né  i  vibrioni  del 
colera,  contenuti  in  un'acqua  potabile  filtrante  traverso  ad  un  filtro  di 
porcellana  d'amianto,  sono  capaci  di  traversare  1&  pareti  di  questo  filtro, 
neppure  se  mantenuti  in  condizioni  favorevolissime  al  loro  sviluppo,  e 
dopo  avere  cosi  confermato  i  risultati  ottenuti  con  questi  stessi  germi 
patogeni  da  Schoefer,  da  Liìbbert  e  da  Nordtmeyer  per  i  filtri  Berkefeld 
e  da  Abba  per  i  filtri  Chamberland,  ho  voluto  esperimentare  con  un 
altro  batterio  patogeno  che  può  trovarsi  nelle  acque  potabili  e  infet- 
tare per  questa  via  l' uomo,  cioè  il  bacillo  della  dissenteria.  Questa  espe- 
rienza mi  è  sembrata  tanto  più  interessante,  in  quanto  che  nessuno 
degli  autori  che  si  sono  occupati  di  vedere  se  i  batteri  patogeni  conte- 
nuti in  un'acqua  siano  capaci  di  passare  traverso  ai  filtri  Chamberland, 
Berkefeld,  ecc.,  ha  istituito  degU  esperimenti  con  questo  bacillo  (1). 

n  procedimento,  seguito  è  stato  lo  stesso  che  nelle  due  precedenti  espe- 
rienze, con  qualche  leggera  variante.  Invece  dell'acqua  dell'acquedotto 
De  Ferrari-Galliera  o  dell'acquedotto  civico  ho  adoperata  quella  dell'acque- 
dotto Nicolay.  La  pressione  dell'acqua  filtrante  è  stata  mantenuta  costan- 
temente a  1/10  circa  di  atmosfera,  ricorrendo  all'espediente  indicato  a 
pag.  635,  cioè  mantenendo  sempre  pieno  il  bottighone  dell'acqua.  La  tem- 
peratura di  questa  fu  pure  costante,  di  27^  C.  circa  ;  tale  era  la  tempera- 


(1)  I  bacilli  della  dissenteria  da  me  adoperati  provenivano  da  quelli 
isolati  dal  Dr.  Bajardi  dalle  feci  di  un  dissenterico,  durante  una  piccola 
epidemia  di  dissenteria  nell'Alto  Cadore. 

44-A 
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tura  che  nel  mese  di  giugno  si  aveva  nella  stanza  dei  termostati,  oosicchè 
in  questa  esperienza  non  fu  necessario  ricorrere  alla  fiammella  per  portare 
a  detta  temperatura  Tacqua  contenuta  nel  filtro.  Ogni  due,  tre  o  quattro 
giorni  aggiungevo  un'emulsione  in  acqua  di  un'ansa  di  una  coltura  in  agar 
di  18  ore  circa  di  bacilli  della  dissenteria  ;  tale  aggiunta  fu  ripetuta  per 
14  [volte  nel  corso  dell'esperienza,  che  durò  31  giorni.  Nelle  ultime  4  volte, 
invece  di  aggiungere  delle  emulsioni  in  acqua  di  baciUi  della  diaa0nteri&, 
aggiunsi  delle  colture  freschissime  in  brodo,  e  ciò  allo  scopo  di  ripetere  con 
questo  bacillo  le  esperienze  già  fatte  dallo  Schoefer  per  il  bacillo  del  tifo. 
Anche  qui,  oltre  alle  solite  colture  piane  in  gelatina  a  23^-24^  C,  che  do- 
vevano servire  per  determinare  il  numero  e  la  specie  dei  germi  contenuti 
nell'acqua  filtrata,  ho  istituito  delle  colture  piane  in  agar  a  38^-39°  C,  dopo 
essermi  accertato  che  a  tale  temperatura  i  bacilli  della  dissenteria  da  me 
adoperati  si  sviluppavano  rapidamente  e  rigogliosamente. 

I  risultati  delle  ricerche  batteriologiche  eseguite  con  le  colture  piane 
in  gelatina  a  23°  sono  riassunti  nella  tabella  10*^  e  sono  già  stati  og- 
getto di  discussione.  Quanto  ai  risultati  delle  colture  piane  in  agar  a 
38^-39°  essi  sono  stati  identici  o  quasi  a  queUì  per  il  tifo:  le  capsule 
sono  rimaste  sempre  perfettamente  sterìU  e  persistevano  tali  anche  ae 
venivano  portate  alla  temperatura  ambiente  (22°-23°  C.)  dopo  un  giorno 
e  ^  soltanto  di  esposizione  a  38^-39°.  Anche  in  questo  caso  dunque  i 
batteri  dell'acqua  dell'acquedotto  Nicolay  che  passavano  trav^i^o  al 
filtro  non  si  moltiplicavano  a  38^-39°,  ma  anzi  erano  presto  uccisi  da 
tale  temperatura. 

Anche  i  bacilli  della  disaènleria  dunque,  dopo  un  mese  e  pia  di  fil- 
trazione contintui  in  condizioni  ordinarie-  di  fiUrazione,  non  sono  stati 
capaci  di  traversare  le  pareti  di  ^na  candela  Malliè, 


*  * 


Volli  allora  vedere  se  riuscissero  ad  attraversarle  aggiungendo  al- 
l'acqua filtrante  delle  brodocolture  freschissime  (di  otto  ore  circa)  di 
bacilli  della  dissenteria,  taU  che  pur  contenendo  un  numero  sterminato 
di  baciUi  presentassero  ancora  una  quantità  rilevante  di  materiale  nu- 
tritizio. Per  quanto  ripetessi  tale  aggiunta  per  ben  quattro  volte  (vedi 
tab.  10^),  ad  intervaUi  di  due  o  tre  giorni,  non  riuscii  mai  a  consta- 
tare nell'acqua  filtrata  un  solo  bacillo  della  dissenteria. 

Sorpreso  da  tale  fatto,  in  contraddizione  coi  risultati  ottenuti  da 
SchOfer  (v.  pag.  632),  voUi  ripetere  l'esperienza  con  un  filtro  rigenerato 
e  sterilizzato;  prima  di  collegar  questo  col  solito  bottighone  pieno  di 
acqua  Nicolay,  nell'intercapedine  fra  la  candela  ed  il  manicotto  metal- 
Uco  versai  una  brodocoltura  di  8  ore  circa  di  bacilli  della  dissenteria. 
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Dopo  due  giorni  di  funzionamento  a  pressione  inferiore  a  Vi©  ^  atmo- 
sfera (la  lentezza  .deUa  filtrazione  impediva  che  il  brodo  venisse  forte- 
mente diluito  e  portato  via  rapidamente  insieme  con  l'acqua  filtrata), 
raccolsi  due  goccie  di  acqua  filtrata  in  una  capsula  Petrì,  versai  del- 
Fagar  e  portai  a  38^-39°;  dopo  14  ore  di  esposizione  a  tale  temperatura, 
notai  la  presenza  di  numerose  coloniette  iridescenti,  di  cui  quelle  su- 
perficiali apparvero  più  tardi  più  espanse,  con  tutti  i  caratteri  delle 
colonie  superficiali  su  agar  di  bacilli  della  dissenteria;  l'esame  micro- 
scopico in  goccia  pendente  e  in  un  preparato  colorato  confermò  trat- 
tarsi di  colonie  di  bacilli  della  dissenteria,  le  quali  apparivano  in  coltura 
pura,  o  perchè  altri  germi  acquatili  non  erano  ancora  passati  con  l'acqua 
filtrata  o  perchè  non  si  erano  potuti  sviluppare  alla  temperatura  di  38^-^9^. 

Ne  conclusi  che  nella  precedente  esperienza  i  bacilli  della  dissen- 
teria non  erano  riusciti  ad  attraversare  la  candela,  perchè  il  loro  pas- 
saggio era  stato  meccanicamente  ostacolato  dal  fatto  che  la  candela 
funzionava  da  molto  tempo  e  che  da  molto  tempo  lasciava  pctssare 
alcuni  germi  acquatili,  i  quali  dovevano  avere  riempito  e  ostruito  tutti 
i  x>ori-canali  della  parete  filtrante,  impedendo  così  l'accesso  ad  altri 
germi. 

Benché  quindi  nelle  condizioni  ordinarie  di  filtrazione  i  germi  pa- 
togeni (bacilli  del  tifo  e  della  dissenteria,  vibrioni  del  colera)  non  rie- 
scano mai  a  passare  traverso  a  una  candela  Mallié,  se  all'acqua  filtrante 
si  aggiunge  del  brodo,  essi  riescono  ad  attraversare  la  candela  se  questa 
non  funziona  da  molto  tempo.  Sotto  questo  aspetto  quindi  sarebbe  da 
consigliarsi  di  lasciare  funzionare  a  lungo  le  candele  filtranti,  senza 
mai  rigenerarle,  tanto  più  che  abbiam  visto  che  dopo  un  certo  ^tempo 
i  germi  che  passano  con  l'acqua  filtrata  diminuiscono  di  numero  ;  in 
pratica  però  ciò  non  si  può  sempre  effettuare  a  causa  del  bassissimo 
rendimento  della  candela  stessa  (1). 


(1)  Se  però  la  pressione  dell'acqua  filtrante  è  piuttosto  alta,  il  rendi- 
mento si  conserva  abbastanza' elevato  anche  dopo  molto  tempo  di  fun- 
zionamento. Nel  filtro  impiantato  nel  laboratorio,  e  nel  quale  la  pressione 
è  di  1  atmosfera,  dopo  parecchi  mesi  di  funzionamento  continuo,  il  ren- 
dimento è  di  tre  litri  circa  al  giorno. 
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Conclusioni  (1). 

1.  L'espediente  di  immergere  in  una  soluzione  di  acido  acetico 
al  10  %  le  candele  usate,  espediente  consigliato  dall' Abba  per  rinno- 
vare il  loro  potere  filtrante,  è  pericoloso  nella  pratica  famigliare,  per 
l'acetato  di  rame  che  può  passare  nell'acqua  filtrata.  Nella  rìpulitora 
sotto  un  getto  d'acqua  e  successiva  bollitura  in  acqua,  le  candele  Mallié 
si  consumano  molto  meno^di  quelle  Berkefeld  e  anche  di  quelle  Cham- 
berland;  esse  si  possono  inoltre  sterilizzare  con  tutta  facilità  neUa  stufa 
a  secco  a  170°  C,  senza  pericolo  delle  più  piccole  screpolature.  Infine, 
a  differenza  delle  candele  Berkefeld,  Chamberland  e  Ginori,  esse  appa- 
iono di  una  costituzione  più  omogenea  e  più  costante. 

2.  Un  dato  importantissimo  nell'esame  batteriologico  dell'acqua 
filtrata  è  la  temperatura  alla  quale  si  devono  esporre  le  colture  ;  non 
si  può  stabilire  per  tutti  i  casi  quale  sia  la  temperatura  migliore  ;  ge- 
neralmente però  sarà  da  preferirsi  quella  di  20^-25°  C.  Non  si  ricorra 
mai,  meno  che  in  casi  speciali,  alla  temperatura  di  37^  C,  perchè  a 
tale  temperatura  alcuni  batteri  acquatili  non  solo  non  si  sviluppano, 
ma  dopo  1-2  giorni  restano  uccisi;  può  così  accadere  che  un'acqua 
filtrata  ricchissima  di  germi,  nelle  colture  a  35^-40°  C.  appaia  comple- 
tamente sterile  come  è  occorso  a  me  nella  filtrazione  dell'acqua  del 
Gorzente,  dell'acquedotto  Nicolay  e  in  parte  anche  dell'acquedotto 
civico.  Non  è  da  consigliarsi,  in  linea  generale,  l'uso  del  brodo;  non 
essendo  possibile  evitare  sempre  un  inquinamento  dall'esterno,  si  po- 
trebbe giudicare  inquinata  un'acqua  filtrata  che  invece  è  ancora  sterile. 

3.  Il  criterio  per  giudicare  che  una  o  più  colonie  sviluppatesi  in 
colture  piane  derivano  da  germi  realmente  presenti  nell'acqua  filtrata 
è  quello  non  solo  del  numero  abbondante  di  tali  colonie,  ma  anche  e 
sopratutto  della  unicità  della  specie  batterica  delle  colonie  stesse  e  del 
fatto  se  queste  colonie  appaiono  più  numerose  negli  esami  successivi, 

4.  Quanto  più  la  temperatura  alla  quale  ha  luogo  la  filts'azione  è 
vicina  a  quella  optimum  per  lo  sviluppo  delle  specie  batteriche  conte- 
nute nell'acqua  filtrante  e  in  essa  capaci  di  moltiplicarsi,  tanto  più 
presto  i  germi  passano  nell'acqua  filtrata  e  tanto  più  rapidamente  va 
crescendo  di  giorno  in  giorno  il  loro  numero  ;  questo  può  cosi  raggiun- 
gere delle  cifre  veramente   colossali,    mille   e   più    volte  più  grandi  di 


(1)  I  risultati  da  me  ottenuti  e  quindi  le  conclusioni  che  ne  deduco 
si  riferiscono  ai  filtri  Mallié  ;  natureJmente  però  la  maggior  parte  di  tali 
conclusioni  possono  estendersi  anche  agli  altri  filtri  dello  stesso  tipo  (Cham- 
berland, Berkefeld  ecc.). 
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quelle  del  quantitativo  batterico  dell'acqua  da  filtrare.  Dopo  un  certo 
tempo  però,  raggiunto  un  limite  massimo,  il  numero  dei  germi  conte- 
nuti nell'acqua  filtrata  diminuisce  fortemente  ;  ciò  almeno  è  occorso  a 
me  nelle  filtrazioni  a  temperature  piuttosto  alte  (tab.  10^). 

5.  Se  si  vuole  che  il  filtro  dia  sempre  acqua  sterile,  bisognerà  pu- 
lire la  candela  sotto  un  getto  d'acqua  e  bollirla  in  acqua,  ogni  sette  od 
otto  giorni  se  la  temperatura  non  supera  i  12^-13^  C,  ogni  due  o  tre 
giorni  se  arriva  ai  25^  C.  ed  oltre. 

6.  La  rapidità  del  passaggio  dei  germi  traverso  al  filtro  dipende 
anche  dalla  qualità  dell'acqua  filtrante  e  cioè  tanto  dalla  sua  compo- 
sizione fisico-chimica,  quanto  dalla  sua  flora  batterica  e  siccome  questa 
può  variare  anche  in  una  stessa  acqua  potabile,  si  capisce  come  a  epoche 
diverse  si  possano  ottenere  risultati  diversi,  indipendentemente  dalle 
variazioni  di  temperatura  ecc.;  i  risultati  da  me  ottenuti  e  le  conclu- 
sioni che  ne  deduco  si  riferiscono  quindi  alle  acque  da  me  adoperate; 
naturalmente  però  una  parte  di  tali  conclusioni  si  può  estendere  anche 
a  tutte  le  altre  acque. 

7.  I  germi  contenuti  nelle  acque  da  me  filtrate  appartenevano  dap- 
prima a  una  sola  specie,  poi  a  2,  3,  4,  5  e  perfino  6  specie  (tab.  4*); 
non  è  escluso  che  con  altre  acque  possa  passare  im  numero  ancor  più 
grande  di  specie,  e  come  con  altre  (acqua  di  Torino,  Abba),  anche 
dopo  qualche  mese  di  filtrazione,  non  passino  che  una  a  due  specie 
soltanto.  Tale  numero  del  resto  può  variare  col  variare  non  solo  della 
flora  batterica  dell'acqua  filtrante,  ma  anche  della  temperatura  alla 
quale  ha  luogo  la  filtrazione.  Cosi  con  le  tre  acque  da  me  adoperate, 
quando  la  temperatura  era  piuttosto  alta  (28 '-30°),  il  numero  di  specie 
trovate  nell'acqua  filtrata  fu  sempre  di  due  anche  dopo  molti  giorni 
di  filtrazione. 

8.  Non  è  sempre  vero  che  i  germi  mobili  passino  traverso  al  filtro 
prima  di  quelli  immobili  ;  la  precedenza  nel  passaggio  dipende  dalla 
maggiore  rapidità  di  sviluppo  a  quella  data  temperatura  e  forse  anche 
dal  maggior  numero  dei  batteri  presenti  nell'acqua  da  filtrare. 

9.  I  bacilli  del  tifo  e  della  dissenteria  e  i  vibrioni  del  colera  nelle 
condizioni  ordinarie  (senza  aggiunta  di  brodo  all'acqua  filtrante)  di  fil- 
trazione dell'acqua  dell'acquedotto  De  Ferrari-Galliera,  Nicolay  e  civico 
non  sono  passati  mai  traverso  al  filtro  ;  le  esperienze  sono  state  pro- 
seguite per  un  mese  nel  caso  dei  vibrioni  del  colera  e  dei  bacilli  della 
dissenteria  e  per  mezzo  mese  nel  caso  dei  baciUi  del  tifo. 

10.  Per  mant<enersi  nelle  condizioni  naturali  di  filtrazione  bisogna 
adoperare  l'acqua  come  essa  si  trova  in  natura,  cioè  non  privata  del 
suo  contenuto  batterico,  né  con  la  filtrazione  sterile  (che  tratterrebbe 
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anche  le  particelle  sospese),  né  con  la  ebollizione  che  altererebbe  la 
costituzione  fisico-chimica  dell'acqua.  Inoltre  nell'acqua  da  filtrare  i 
batteri  patogeni  in  esame  vanno  aggiunti  non  in  grande  quantità  tutti 
in  una  volta,  ma  poco  alla  volta  ripetutamente  tutti  i  giorni,  od  ogni 
due  o  tre  giorni, .  giacche  in  questo  modo  ci  avviciniamo  di  più  al  modo 
con  cui  l'inquinamento  di  un'acqua  potabile  può  avvenire  in  natura. 
Infine  vanno  aggiunte  non  colture  in  brodo,  ma  emulsioni  in  acqua  di 
colture  su  agar,  prive  di  qualsiasi  traccia  di  materiale  nutritivo. 

11.  Per  mettere  i  germi  patogeni  aggiunti  all'acqua  da  filtrare  nelle 
condizioni  più  favorevoli  al  loro  possibile  sviluppo  ed  eventuale  pas- 
saggio traverso  al  filtro,  non  bisogna  agginngerli  quando  già  la  candela 
funziona  da  molto  tempo,  ma  fin  dal  principio  della  filtrazione;  bi- 
sogna inoltre  mantenere  l'acqua  del  filtro  ad  una  temperatura  elevata, 
vicina  alla  temperatura  optimum  di  sviluppo  dei  batteri  patogeni  in 
esame. 

12.  Nelle  mie  esperienze  coi  bacilli  del  tifo  e  della  dissenteria  e 
coi  vibrioni  del  colera  aggiunti  all'acqua  da  filtrare,  per  scoprire  nel- 
l'acqua filtrata  questi  batteri  patogeni  in  essa  eventualmente  contenuti 
(ricerca  ostacolata  dalla  presenza  nell'acqua  stessa  di  una  quantità 
enorme  di  altri  batteri  acquatili),  ho  ricorso  a  un  espediente  sempli- 
cissimo che  mi  ha 'permesso  di  dimostrare  con  tutta  facilità  e  sicurezza 
l'assenza  dei  suddetti  germi  patogeni  nell'acqua  filtrata.  Questo  espe- 
diente consiste  nel  fare  con  1-2  cmc.  di  acqua  filtrata  le  colture  piane 
su  agar  a  38^-40*^  C.  Nelle  mie  esperienze  delle  tabelle  8*,  9*  e  10* 
fatte  con  le  tre  acque  deU'  acquedotto  DeFerrari-Falliera,  Nicolay  e 
civico,  cui  avevo  aggiunto  i  bacilli  del  tifo  e  della  dissenteria  e  i  vi- 
brioni del  colera,  mentre  le  capsule  di  gelatina  o  di  agar,  inquinate 
con  quantità  minime  di  acqua  filtrata  (fino  ad  V  j,,^  di  cmc.)  e  man- 
tenute a  20°-24°  C,  contenevano  numerose  colonie  di  batteri  acquatili, 
quelle  di  agar  inquinate  con  1  cmc.  di  acqua  filtrata  e  mantenute  a 
38^-40°  C,  apparivano  completamente  sterili;  orbene  in  queste  capsule 
non  riscontrai  mai  una  sola  colonia  di  tifo,  o  di  colera,  o  di  dissenteria. 

13.  Colonie  di  questi  germi  patogeni  si -svilupparono  invece  nelle 
capsule  d'agar,  mantenute  anch'esse  a  38^-40°,  e  inquinate  con  */,„  di  cmc. 
dell'acqua  endocontenuta  nel  filtro  e  prelevata  1,  2,  3  giorni  dopo  l'im- 
missione (nel  filtro  stesso)  della  emulsione  dei  suddetti  batteri  patogeni. 
Tali  colonie  comparvero  generalmente  dopo  10-12  ore  e  ad  esse  si  ag- 
giunsero, dopo  1-2  giorni  di  esposizione  delle  capsule  a  38°-40°,  altre 
colonie  di  altri  batteri  contenuti  nell'acqua;  il  ritardato  sviluppo  di 
queste  non  ostacolò  dunque  affatto  il  riconoscimento  delle  colonie  di 
tifo,  colera  e  dissenteria. 
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Infìne  nell'ultima  esperienza  coi  bacilli  della  dissenteria  (aggiunta 
di  brodo  all'acqua  filtrante),  nelle  capsule  d'agar  a  39^-40^,  seminate 
con  acqua  filtrata,  le  colonie  di  questi  germi  comparvero  e  si  man- 
tennero in  coltura  pura. 

14.  In  nessuno  degli  autori  da  me  consultati  ho  trovato  suggerito 
il  met<odo  da  me  sopra  indicato  e  che  pure  è  tanto  semplice  e  tanto 
facile.  Non  resta,  è  vero,  esclusa  la  probabilità  che  con  alcune  acque 
contenenti  dei  germi  capaci  di  moltiplicarsi  a  40^  C.  e  passati  anch'essi 
nell'acqua  filtrata,  questo  metodo  non  riesca  cosi  vantaggioso  come  nel 
caso  delle  acque  da  me  esaminate  ;  ad  ogni  modo  esso  avrà  sempre  il 
vantaggio  di  impedire  o  di  ritardare  lo  sviluppo,  se  non  di  tutte,  di 
alcune  delle  specie  batteriche  acquatili  presenti  nell'acqua  filtrata. 

15.  Nell'acqua  contenuta  nell'intercapedine  tra  il  manicotto  me- 
tallico e  la  candela,  i  bacilli  del  tifo  e  i  vibrioni  del  colera  sono  stati 
da  me  riscontrati  vivi,  gli  uni  dopo  due  giorni  almeno,  gli  altri  dopo 
tre  giorni  almeno  dalla  immissione,  nell'acqua  stessa,  delle  emulsioni 
di  colture  di  tifo  o  di  colera. 

16.  Aggiungendo  all'acqua  filtrante  delle  brodocolture  freschissime 
(di  otto  ore  ci  ca)  di  bacilh  della  dissenteria,  questi  non  furono  da  me 
riscontrati  nell'acqua  filtrata  la  prima  volta  in  cui  vennero  aggiunti 
quando  la  candela  funzionava  già  da  molto  tempo,  furono  invece  ri- 
scontrati e  anzi  numerosi  e  in  coltura  pura  la  seconda  volta  in  cui 
vennero  aggiunti  in  una  candela  di  fresco  pulita  e  rigenerata. 
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Tabella  XI  (Supplemento  alla  tabella  III). 


o 

Acqua  filtrata 

Aoqaa 
del  itianicotto 

Acqaa  della 
condottura 

r 

* 

§ 

2 

Oermi 
in  1  cmc. 

Specie 
batteriche 

Oermi 
in  1  cmc. 

Specie 
batteriche 

Oermi 
in  1  cmc. 

Specie 
batteriche 

Ott^mationi 

1 

5 

• 

0 

•  ■ 

0 

•  • 

4,200 

•  • 
7 

450 

520 

11 

8 

I  numeri  d*  ordine  corrispondono   a 
quelli  della  tabella  3^ 

11 

4,500 

3 

non  contate 

9 

■  • 

350 

9 

12 
17 

3,500 
non  contate 

.3 
5 

15,000 
25,000 

5 

7 

600 
460 

10  ' 

1  Dell'acqua  del  manicotto  ho  seminato 
VftM  ^i  o°^<^*  ^  contate  rispeitiva- 
1      mente  30. e  50  colonie. 
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Aciynotnìces  al  bus  var.  tossica 

perCARMELITA.   BOSSI,  dottoressa  in  Scienze  T9^aturali. 


E'  noto  come  un  certo  numero  di  batteri  si  sia  venuto  indivi- 
dualizzando in  un  gruppo  ben  determinato  di  forme:  il  gruppo  degli 
Adynomices  o  Streptothrix,  ì  quali  per  la  presenza  di  ife  .  fertUi,  aeree, 
asciutte,  per  la  formazione  di  spore  terminali,  per  la  sepimentazione 
dei  jOilamenti  sporìgeni,  giustamente  il  Gasperìni  (1)  riportò  agli  Ifo- 
miceti. 

Questo  gruppo  racchiude  oramai  un  grande  numero  di  forme  e 
si  va  giornalmente  arricchendo  di  altre,  perchè  molte  deUe  già  note 
e  descritte  come  batteri,  si  dimostrano  essere  delle  streptotrìcee. 

Infatti,  si  pongono  già  nel  gruppo  in  discorso  alcuni  dei  più  noti 
germi  patogeni  già  descrìtti  come  batteri  o  bacilli,  che  presentano 
in  adatti  terreni  di  coltura  il  tipico  sviluppo  degli  Actynomices, 

Per  fare  alcuni  esempi,  il  bacillo  della  tubercolosi,  il  bacillo  della 
difterite,  quello  della  morva  ed  oramai  tutta  la  congerie  dei  pseudotu- 
bercolari, dei  pseudodifterici,  dei  pseudomorvosi  e,  secondo  alcuni,  forse 
il  bacillo  della  peste  sarebbero  delle  Streptotrix, 

Del  resto,  a  considerare  bene  le  descrizioni  che  sono  state  date  di  molti 
altri  germi,  è  logico  almeno  sospettare  che  varie  siemo  le  streptotricee 
che  ancora  si  trovano  descritte  come  tipici  batteri.  Lo  studio  che  sul  ri- 
guardo è  stato  fatto  dal  Bajardi  (2)  sui  vibrioni  descritti  dal  Webel  e 
precisamente    sul    vibrio    linguali^    non   lascia   dubbio    che  persino  delle 


(1)  Soc.  tose,  di  se.  natur.,  189I-1R95.  Annales  de  microgrophie,  1890. 
Annali  d'igiene,  1892,  ecc. 

(2)  Die  Streptotrix  lingualia  in  Munde  der  Oeaunden  und  der  DvpkU' 
rtschen,  Centr.  f.  Bakt.,  I  Abt.  Originale,  Bd.  XXXV. 
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forme  stato  descritte  come  vibrioni  debbano    farsi    rientrare    nel  grappo 
delle  streptotricee  (1). 

Quanto  ai  batteri  propriamente  detti,  basterà  ricordi  che  il  fr.  Zopfii, 
per  esempio,  in  date  condizioni  può  presentare  degU  aspetti  ohe  potreb- 
bero riferirsi  ad  una  streptoticea,  come  ha  veduto  il  Casagrandi  (2)  e  che 
in  vita  libera  esiste  un  germe,  VActynomycts  Zopfii  dello  stesso  autore, 
descritto  dal  Biagi  (3)  che  ha  i  caratteri  del  b.  Zopfii  coltivato  su 
blocchetti  di  caolino  imbevuto  di  soluzioni  minerali  nutritive. 

Ciò  premesso,  dirò  subito  che  ho  avuta  ropportunità  di  studiiuie 
una  forma  dì  streptotricea  la  quale  dapprima  si  presentò  nelle  colture 
come  una  tipica  batterìacea,  e  poi  assunse  i  caratteri  di  una  st»;epto- 
trix  che  ho  trovato  capace  di  produrre  una  sostanza  tossica  nelle  sue 
spore.  Riferisco  nel  presente  lavoro  i  risultati  delle  ricerche  fatte  su 
di  essa. 

I. 

Caratteri  anatomo-patologici  del  tumore  da  cui  fki  isolata  la  streptotricea. 

Il  materiale  di  cui  potei  disporre  era  rappresentato  da  due  tumori 
del  cavo  addominale  di  due  polli,  sezionati  in  epoche  diverse  e  gentilmente 
fornitimi  dal  prof.  0.  Casagrandi. 

Al  primo  pezzo  era  annessa  la  seguente  descrizione,  che  per  quanto 
incompleta  riporto: 

«  Tumore  del  cavo  addominale  di  un  pollo  occupante  2/3  di  esso,  di 
consistenza  molto  dura,  di  aspetto  lardaceo,  con  superficie  di  tag^o  con- 
tinua, bianco-sporca,  granulosa. 

i  Raschiata  la  superfìcie  e  fattone  dei  preparati  colorati  con  il  liquido 
di  Ziehl  si  trovano  forme  a  bastoncino  della  lunghezza  presso  a  poco 
eguale  a  quella  del  bacillo  della  tubercolosi  nello  sputo,  leggermente  curve, 
quali  colorantesi  um'formemente  e  quali  a  tratti.  Le  colture  di  questo 
materiale  in  agar  glicerinato,  nel  brodo  di  Loeffler  diedero  sviluppo  ad  un 
batterio  corto  e  tozzo  resistente  al  Gram,  il  quale  nei  passaggi  in  brodo 
pur  conservando  la  forma  di  bastoncino  mostrava  delle  forme  a  clava  che 
ricordavano  quelle  del  b.  della  difterite. 

Al  secondo  pezzo  era  unita  quest'altra  descrizione: 


é 

(1)  Credo  si  possa  ritenere  che  anche  altri  batteri  descritti  come  vi- 
brioni, quali  il  V.  nasoìis,  una  forma  di  v.  tyrogenes  e  forse  anche  una  di 
v.  Mìlleri  presentino  caratteri  propri  degli  streptotrix. 

(2)  Sulle  relazioni  tra  batteri  proto,  mela,  paratrofi.  Questi  Annali, 
Roma,  1901-1903. 

(3)  Contributo  alla  conoscenza  del  genere  actynomyces.  Lo  Sperimentale» 
luglio-agosto  1904. 


ì 
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«  Tumore  identico  al  precedente,  ma  di  un  volume  superiore,  circa  1/3 
di  più..  Non  fu  fatto  Tesarne  microscopico  diretto  del  tumore,  furono  però 
fatte  delle  colture.  H  materiale  per  gli  innesti  venne  tratto  dalla  raschia- 
tura della  superficie  di  taglio  del  tumore  ed  innestato  in  agar  solidificato  ' 
a  becco  di  flauto.  Si  ebbe  cosi  sviluppo  di  una  patina  densa,  molliccia, 
poco  estesa,  abbastanza  aderente  al  substrato  di  nutrizione,  di  un  colorito 
bianco^sporco,  qua  e  là  interrotta,  che  all'esame  microscopico  si  mqstrava 
costituita  di  un  batterio  piuttosto  lungo  e  spesso  omogeneamente  colora- 
bile, resistente  molto  bene  al  metodo  del  Gram,  immobile  (fìg.   1*). 


1^      -* 


'.    ^      -       / 


x.*^ 


\ 

Fig    1. 

«  Nel  brodo  si  notò,  senza  intorbidcunento  del  liquido  di  nutrizione,  la 
formazione  di  un  deposito  poltaceo,  denso,  costituito  da  masse  di  batteri 
cdkne  i  sopra  descritti,  forse  un  pochino  più  corti. 

4  Lasciando  invecchiare  le  colture,  le  patine  sulFagar  assunsero  un 
aspetto  accartocciato,  diventarono  più  secche,  maggiormente  aderenti  al 
substrato  di  nutrizione  e  cosparse  qua  e  là  come  da  una  fine  polvere 
bianca.  In  quelle  in  brodo  aderenti  alla  parete  del  vetro  e  verso  il  fondo 
si  notò  la  formazione  di  qualche  fiocco  che  non  agitando  il  tubo  rimaneva 
sospeso  nel  liquido.  Esaminando  al  microscopio  la  patina  sviluppatasi  sul- 
Tagar  ed  esaminando  le  colture  in  brodo  si  osservarono  forme  batte- 
riacee  ramificate  ohe  misero  in  chiaro  la  natura  di  Ac^nomictB  o  Strep- 
tothrix  del  germe  coltivato  (1)  ». 

CarcUteri  macro  e  microscopici  del  tumore,  —  Rilevai  questi  carat- 
teri dal  tumore  del  secondo  caso  che  potei  avere  a  mia  disposizione. 
n  tumore  ha  il  volume  di  un  piccolo  arancio,  è  di  forma  ovoidale,  ha 


(1)  A  questi  due  casi  posso  aggiungere  notizia  di  un  terzo  che  però  è 
andato  completamente  perduto.  Si  sarebbe  trattato  di  tumori  della  gran- 
dezza  di  una  moneta  di  rame  da  10  centesimi,  quindi  schiacciati,  di  aspetto 
nummulare,  aderenti  alla  sierosa  di  tutto  il  tratto  dell*  intestino  crasso 
di  un  pollo,  in  numero  di  circa  5  o  6,  dell'identico  aspetto  e  consistenza 
di  quelli  osservati  negli  altri  due  casi  :  dalla  raschiatura  della  superficie  di 
taglio  di  uno  di  essi,  fatti  dei  preparati  colorati  col  metodo  del  Gram, 
sarebbe  risultata  la  possibilità  di  mettere  in  evidenza  delle  forme  batte- 
riche ramificate  .(ad  ipsilon)*  e  davate. 
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superficie  liscia,  regolare,  lucida,  è  di  consistenza  dura.  La  superficie  del 
taglio  si  presenta  di  aspetto  omogeneo,  consistente,  qua  e  là  come 
«fibrosa.  Nelle  zone  esteme,  però,  ofiEre  maggiore  compattezza,  appa- 
rendo come  limitato  da  ima  capsula  esile  non  distaccabile.  Nelle  parti 
centrali  si  notano  piccoli  spazi  qavitari  di  forma  e  calibro  r^olari, 
per  lo  più  racchiusi  entro  un  tessuto  più  friabile  del  resto,  quasi  areo- 
lare.  In  questa  zon^»  esistono  pure  come  dei  piccoli  cumuli  di  una  so- 
stanza giallastra,  compatta,  che  zaffa  piccole  cavità  circoscritte,  dalle 
quali  si  possono  anche  distaccare. 

Tutta  la  massa  trabecolata  poi  è  alquanto  spappolabile  e  il  con- 
tomo  di  questa  zona  non  è  netto  ma  sfuma  nei  segmenti  circostanti 
fondendosi  con  essi  in  modo  intimo. 

Il  tessuto  principale  è  costituito  da  grossi  elementi  a  nucleo  bene 
individualizzato,  qualche  volta  in  cariocinesi,  spesso  vescicolare,  ben  di- 
stinto nelle  varie  parti,  con  protoplasma  ampio  di  forma  irregolare. 
Queste  cellule  sono  distribuite  in  modo  atipico  come  nei  tessuti  sarco- 
matosi  puri  a  tipo  globo  e  fuso  cellulare  misto.  Pochi  di  questi  ele- 
menti offrono  forme  degenerative. 

Quasi  tutti  trovansi  quindi  in  condizioni  di  vitalità  spiccata.  Esi- 
stono qua  e  là  delle  cellule  che  potrebbero  dirsi  giganti,  quasi  sempre 
mononucleate  e  qualche  volta  plurinucleate  con  protoplasma  mojto 
ampio.  Un  tenue  connettivo  fibrillare  più  o  meno  lasso  è  interposto 
tra  gli  elementi,  e  notaci  pure  la  presenza  di  fibre  elastiche  in  certi 
punti,  addossati  in  cumuli.  I  vasi  sanguigni  di  vario  calibro  serpeg- 
giano nella  massa  :  quelli  di  medio  calibro  sono  ben  distinti  in  tutte 
le  loro  tuniche.  I  capillari  sono  appena  apprezzabili,  privi  di  emazie, 
mentre  ne  contengono  i  vasi  di  grosso  calibro.  Verso  la  parte  estema 
del  tumore,  il  tessuto  connettivo  aumenta  cosi  da  fare  delle  vere  tra- 
vate che  includono  degU  elementi  disposti  in  fila.  Dapertutto  poi  no- 
tasi infiltrazione  leucocitaria  di  diverso  grado. 

Gli  stessi  leucociti  formano  in  certi  punti  degli  ammassi  ed  in  altri 
si  unisce  ad  essi  un  fine  detrito  amorfo.  Alla  periferìa  del  cespuglio 
actinomicotico  esiste  un  notevole  infiltrato  di  leucociti  che  talvolta 
raggiunge  uno  spessore  considerevole,  formando  come  un  vero  nodulo 
infiammatorio  plastico  attorno  al  cespuglio  stesso.  All'esimo  di  essi  e 
specialmente  dove  il  nodulo  actinomicotico  è  più  piccolo  notasi  un  cer- 
cine radiato  di  elementi  non  diversi  da  quelH  prima  descritti  nel  con- 
testo del  tumore  :  spesse  volte  una  capsula  di  tenue  connettivo  ab- 
braccia tutto  il  nodulo. 

Reperto  batteriologico,  —  Già  dall'esame  istologico  del  tumore  nelle 
sezioni  colorate  coll'ematossilina  è  facile  scorgere  qua  e  là  dei  cespugli 
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ootinomicotioi,  ì  quali  assumono  nella  loro  parte  più  periferica,  e 
quindi  nella  rait^ra  delle  clave,  la  colorazione  violetta  OBCura  propria 
dell' ematoBsilina.  Colorando  poi  col  metodo  del  Qram  la  presenza  dei 
cespugli  actinomiootìcì  (6g.  2*)  diviene  evidentissima. 


Questi  cespugli  actinomicotici  sono  assai  caratteristici,  di  varia 
grandezza,  sparsi  qua  e  là  nel  tumore,  alcuni  con  la  tipica  forma  a 
rosetta  descritta  dagli  autori,  altri  in  ammassi  irregolari  e  più  o 
meno  grandi,  risultanti  dalla  riunione  di  cespugli  più  piccoli.  Caratte- 
ristica è  specialmente  la  presenza  di  numerose  clave  periferiche,  quali 
più  lunghe,  quali  più  corte  a  contenuto  indifferenziato,  circondanti  a 
raggerà  la  maSsa  cespugliosa.  Meno  caratteristico  è  11  contenuto  del  ce- 
spuglio dacché  non  è  facile  scorgerlo  costituito  da  filamenti  ramificati 
più  o  meno  intrecciantisi  tra  loro  se  non  nelle  parti  meno  centrali  e 
soltanto  nei  cespugli  più  piccoli  :  di  isoUto  il  nucleo  del  cespuglio  ai 
mostra  costituito  da  una  massa  granulFire  mal  definibile,  che  mal 
prende  il  colore  violetto  e  che  è  Ic^oo  ritenere  derivi  dalla  distruzione 
del  nucleo  micelìare  del  cespuglio.  Soltanto  in  qualche  caso  nel  nucleo 
del  cespugUo  si  nota  la  presenza  di  qualche  elemento  bastone  inif orme 
che  si  colora  come  le  clave  periferiche,  ricordante  la  forma  di  una 
batteriacea  propriamente  detta. 


Caratteri  morfologie!  «  biolt^lei  della  streptotrlx. 

Stando  alla  descrizione  che  era  stata  data  del  germe  app^ 
lato  e  alla  figura  annessa  alla  descrizione,  non  pareva  trattarsi  di  u 
Btrepotricea.  Atteso  poi  il  fatto  che  nei  cespugh  actinomicotici 
trovata,  mediante  l'esame  microscopico  di  preparati   colorati,   la  pre- 
senza di  tipiche  forme  a  bastoncino,  si  potrebbe  anche  credere  che  il 


—  698  — 

primo  sviluppo  nelle  colture  fosse  derivato  da  queste  ultime  forme,  le 
quali  avrebbero  riprodotto  delle  batteriacee  tipiche. 

Faccio  subito  notare  che  molte  streptotrix,  in  primo  tempo  si  sono 
presentate  sotto  questo  aspetto. 

Anche  di  recente  il  bacillo  della  i>seudo -tubercolosi  che  dalla  Rabi- 
novitsch  (1)  e  poi  successivamente  da  una  serie  di  autori  anche  italiani 
è  stato  dimostrato  essere  diffuso  nel  latte  e  nel  burro,  il  Lombardo  Pel- 
legrino (2)  lo  ha  collocato  nel  gruppo  delle  streptotrìcee  albe.  Aggiungo 
ancora  che  basta  leggere  qualcuna  delle  descrizioni  dei  batteri  trovati  in 
focolai  della  cosi  detta  pseudo-tubercolosi  per  persuadersi  della  possibilità 
di  osservare  sotto  forma  bacillare  pura  e  semplice  dei  veri  e  propri 
actinomiceti. 

Del  resto  sono  stati  descritti  veri  e  propri  caei  di  actinomicosi  i  cui 
cespugli  contenevano  vere  forme  batteriacee.  H  Sanf elice  (3)  per  es.,  stu- 
diando H  c€isi  di  actinomicosi  epatica,  trovò  2  noduli  di  Actt/nomices  com- 
pleti con  le  loro  clave  alla  periferia,  ed  altri  non  delimitati  da  tessuto 
fibroso,  con  forme  bacillari.  E  quel  che  più  importa  si  è  che  VA.  notò 
che  le  colture  di  Actynomices  si  ottenevano  dai  noduli  a  contenuto  bacil- 
lare e  non  da  quelli  a  contenuto  davate . 

Prescindendo  quindi  dai  caratteri  che  il  germe  presentò  nelle  prime 
colture,  riferisco  senz'altro  quelli  che  ho  rilevati  nei  trapianti  succes- 
sivi, dove  aveva  assimto  la  forma  definitiva  di  una  streptotricea. 


Caratteri  microscopici. 

In  prepajrati  da  colture  in  brodo  di  3  giorni,  filamenti  lunghissimi, 
divisi  dicotomicamente  (fig.  3^),  qua  e  là   con   qualche  [spazio  chiaro. 


Fig.  3. 


(1)  Zeitschr.  f.  Hyg.,  voi.  26,  pag.  90. 

(2)  Sul  comportamento  delle  streptotrìcee  e  di  alcuni  bcUteri  nei  grassi. 
Queliti  Annali,  1904. 

(3)  Beitràge  zur  Kenntniss  d.  Actinomikose  der  Leber  bei  den  Rindcm. 
Arch.  f.  wissensch.  u.  prakt.  Thierheilk.  1896. 


Questi  filamenti  colorati  col  metodo  del  Gram  assumono  intensamente 
il  colore  violetto.  In  preparati  da  colture  in  agar,  vecchi  di  qualche 
mese  si  nota  la  formazione  di  elementi  rotondi  (v.  la  stessa  figura), 
fortemente  rifrangenti  la  luce,  dotati  di  un  forte  movimento  browniano. 
Essi  costituiscono  la  estremità  delle  ife  fertili  aeree  e  sono  le  spore 
terminali  o  gonidi.  Colorati  col  metodo  Gram  al  pari  dei  filamenti  mo- 
strano di  resistere  alla  colorazione  in  modo  tipico. 


Caratteei  colturali. 

In  gekUina  a  piatto.  —  Colonie  rotondeggianti,  cespugliose,  giallo- 
sporche,  a  bordi  sfrangiati,  e  visti  al  microscopio  appaiono  filamen- 
toso-raggiati,  a  contenuto  fortemente  granuloso. 

Attorno  a  ciascuna  colonia  la  fluidificazione  della  gelatina  si  rende 
bene  visibile,  dopo  la  1*  settimana  di  sviluppo:  però  è  certamente 
iniziata  dopo  4  giorni  daUo  innesto,  la  gelatina  circostante  alla  colonia 
apparendo  più  limpida. 

In  agar  a  piatto.  —  Colonie  più  grandi  di  una  testa,  di  spillo, 
bianco-sporche,  aderenti  al  terreno  di  nutrizione,  perfettamente  sfe- 
riche, a  bordi  finemente  areolati,  più  chiari  rispetto  al  contenuto  che 
è  più  denso,  non  trasparenti.  Ad  un  certo  ingrandin^^nto  appaiono 
grossolanamente  granulose,  a  contenuto  giallo-bruno,  non  trasparenti, 
senza  nucleo  ben  delimitato.  I  bordi  si  presentano  finemente  raggiati 
ed  i  raggi  mostrano  uha  netta  ramificazione. 

Su  agar  solidificato  a  becco  di  clarino.  —  Patina  biancastra  spessa, 
densa,  a  superficie  ondulata  da  principio  e  poi  accartocciata  a  carta 
geografica,  aderentissima  al  substrato  di  nutrizione. 

Invecchiando  la  coltura  si  ricopre  come'  di  una  polvere  bianco- 
nivea,  non  facilmente  amovibile,  che  aderisce  all'ago  di  platino  solo 
quando  è  bagnato. 

Su  fette  di  palaie  alla  Esmarch  si  sviluppa  con  le  stesse  modalità, 
presentando  gli  stessi  caratteri  osservati  suU'agar. 

In  gelatina  per  infusione  sviluppo  nastriforme  lungo  la  Unea  di 
innesto,  denso,  spesso,  qua  e  là  con  qualche  leggera  protuberanza  cla- 
vica.  Sviluppo  in  superficie  di  una  patina  spessa,  densa,  bianca  opaca 
a  contomo  irregolare  qua  e  là  continuantesi  in  una  colonia  a  nucleo 
spesso  ed  opaco  ed  a  bordi  trasparenti  come  finemente  vellutati.  Questa 
patina  dopo  i  primi  4  giorni  incomincia  ad  affondarsi  nel  substrato  di 
nutrizione  nel  quale  si  scava  una  specie  di  fossa  a  coppa  sul  cui  fondo 
si  depone  mentre  la  gelatina  sovrastante  si  mostra  fluidificata  e  limpida. 
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La  prima  serie  di  ricerche  sorti  esito  completamente  negativo:  re- 
puto quindi  inutile  riferirle  con  dettaglio. 

Quanto  alla  seconda  mi  fu  possibile  assodare  che  le  sospensioni  dei 
conidi  in  aequa  distillata,  purché  provenienti  da  colture  molto  vecchie, 
inoculate  in  grande  quantità  nel  sottocutaneo  e  nel  peritoneo  dei  conigli 
producevano  liberi  tremori  che  duravano  persino  4-5  ore. 

Allora  neiridea  di  produrre  una  grande  quantità  di  patina  semmai 
molte  fette  di  patate  e  di  carote  con  conidi  di  vecchie  colture  in  agax. 

Le  fette  di  patate  si  ponevano  in  scatole  di  Petri  scoperte,  sospese  s^u 
appositi  sostegni»  entro  camere  di  Tyndall  con  al  fondo  bicloruro  di  mer- 
curio airi  %o  in  modo  che  1*  ambiente  rimanesse   sufiicientenìente  umido. 

Quando  tutte  le  patine  che  si  erano  sviluppate  sulle  fette  di  patate 
e  di  carote  assumevano  im  aspetto  bianco-farinoso,  si  rogUevano  le  capsule 
dalle  camere  di  Tyndall  e  coprendole  col  relativo  coperchio  sterile,  si  met- 
tevano  direttamente  in  termostato  ove  si  lasciavano  per  un  tempo  più  o 
meno  lungo  e  in  genere  sino  a  che  il  substrato  cominciava  a  seccarsi. 

Ck)n  le  patine  raccolte  mediante  un  robusto  raschino,  si  fecero  estratti 
acquosi  ed  alcoolici. 

Gli  estratti  acquosi  a  80^  concentrati  in  piccolo  volume,  inoculati 
nel  sottocutaneo  di  due  conigU,  produssero  abbattimento  con  leggeri 
tremori  generaU  e  dopo  5  ore  la  morte  del  primo  coniglio,  dopo  3  H 
la  morte  del  secondo.  Non  insistei  però  ulteriormente  a  stodiame  Ta- 
done,  perchè  il  residuo  dell'estrazione  con  alcool  che  subito  dopo  spe- 
rìmentai,  emulsionato  in  acqua,  si  mostrò  dotato,  allorché  lo  inoculai 
nei  conigU,  di  maggiore  azione  tossica;  il  coniglio  inoculato  con  esso 
morì  infatti  in  4  ore  presentando  assai  più  evidenti  i  tremori  per  tutto 
il  corpo. 

Fermai  perciò  senz'altro  la  mia  attenzione  sull'estratto  alcoolico 
dei  conidi. 

Ora  ecco  quanto  potei  mettere  in  evidenza  nel  residuo  della 
estrazione  alcooHoa  delle  patine  sporificate  della  streptotrìx.  Questo 
estratto  conteneva  una  sostanza  pochissimo  solubile  nell'sicqua,  solubi- 
lissima nell'alcool,  nel  cloroformio  e  nell'etere  :  essa  non  si  decompo- 
neva alla  temperatura  di  ebollizione  dell'acqua,  trattata  con  percloruro 
ferrico  reagiva  con  una  colorazione  verde  cupo,  non  distillava  in  cor- 
rente di  vapore  acqueo  e  non  colorava  in  verde  il  reattivo  usato  dal 
Di  Pietro.  Panni  dunque  che  se  si  tratta  di  ima  sostanza  fenotica, 
anche  fondandoci  su  questi  soH  dati,  non  è  certo  quella  messa  in 
evidenza  nel  penicillo  glauco  del  mais  dal  Gosio  e  dal  Di  Pietro. 

Va  da  sé  che  per  mezzo  di  ricerche  di  confronto  ho  potuto  nella 
maniera  più  completa  escludere  che  questa  sostanza  si  trovasse  -nei 
terreni  di  nutrizione. 

Estratto  così  il  veleno  l'esperimentai  sugU  animah  per  la  via  sot- 
tocutanea, per  la  via  endoperitoneale,  per  quella  endovenosa  e  per 
quella  gastrica.  Espongo  ì  risultati  nei  seguenti  quadri  : 


-  7»^ 


e 

9 


Spade 


2 
3 
4 

5 

6 

7 
8 


9 

10 
11 
12 
13 
14 
15 

16 

17 


Eatratto 

inoculato 

corrispondente 

a 
patina  umida 


Via 
di  inoculaiione 


Riavuto 


Coniglio 


Id. 

Id. 

Id. 

Cavia 

Id. 

Id. 

Cane 


Id. 
Id. 
Id. 
Id. 
Id. 
Id. 
Topo 

Id. 

Id. 


1       gr. 


0.20  id. 

0.20  id. 

0.25  id. 

0. 60  id. 

0. 20-0. 70  id. 

0. 02  id. 

5  id. 


1  id. 
1        id. 

1  id. 
0. 50  id. 
0.  50  id. 
0.50  id. 
0. 05  id. 

2  id. 
1        id. 


Sottocute 


Id. 
Id. 
Id. 
Id. 

Id. 

Id. 

Gastrica 


Id. 


Id. 


Id. 


Peritoneo 


Id. 


Id. 


Endovenosa 


Gastrica 


Id. 


Morto  dopo  12  ore.  Edema  sottocu- 
taneo di  colorito  giallo  scuro;  fegato 
molle,  iperemico;  vescica  con  urina 
torbida,  rossastra;  intestino  ripieno 
di  liquido  mucoso,  giallastro;  sangue 
liquido,  grumi  nel  cuore  destro. 

Sopravvive. 

Sopravvive. 

Sopravvive. 

Convulsioni  clonieo -toniche  :  muore 
dopo  20  ore. 

Soli  tremori  che  spariscono  in  4-5  ore. 

Niente  che  fermi  Tattenzione. 

Vomito  dopo  10  minuti,  che  contìnua 
per  1  ora  a  intervalli;  leggeri  tre- 
mori; il  cane  si  rimette. 


Vomito. 


Vomito. 


Vomito  (qualche  lieve  tremore). 

Vomito  (qualche  lieve  tremore). 

Vomito  (qualche  lieve  tremore^. 

Vomito  (qualche  lieve  tremore). 


Muore  quasi  istantaneamente  con  tre- 
mori. 

Muore  dopo  14  ore;  tremori  prima  e 
poi  paresi. 

Muore  dopo  18  ore.  Air  autopsia  fe- 
gato molle,  flaccido;  reni  pìccoli; 
iperemici;  polmone  iperemico;  ve- 
scica con  urina  torbida  rossastra. 
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IV. 
Confronti  con  altre  streptotricee. 

Assodati  cosi  i  caratteri  morfologici  e  biologici  della  Streptothrix, 
mi  proposi  di  paragonarli  con  quelli  delle  altre  stieptotrìcee  albe  note 
per  vedere  se  fosse  stato  possibile  identificarla  con  qualcuna  di  esse. 

À  volere  però  eseguire  il  lavoro  in  modo  da  trarre  delle  concla- 
sioni  esatte  sarebbe  stato  necessario  possedere  le  descrizioni  particola- 
reggiate morfologiche  e  biologiche  delle  varie  streptotricee  albe  o  almeno 
di  quelle  isolate  da  afiFezioni  analoghe  di  polli  o  di  altri  animali. 

Per  quanto  però  abbia  consultato  la  letteratura,  non  mi  è  riuscito 
di  trovare  altri  casi  simili  di  actinomicosi  nei  poUi,  mentre  invece  se 
ne  trovano  descritti  nei  cavalli,  nelle  capre,  nelle  pecore,  nei  maiali  e 
persino  neUe  cavie  e  nei  conigli.  Anche  nell'uomo  i  casi  di  actinomi- 
cosi sono  stati  descritti  ed  oramai  sono  abbastanza  numerosi.  Senonchè 
le  descrizioni  date  di  queste  varie  streptotrix  dai  diversi  autori  sono 
per  la  massima  parte  cosi  monche  che  spesso  è  impossibile  istituire 
paragoni  concludenti. 

In  ogni  caso  è  certo  che  nessuno  parla  di  una  streptothrix  le  cui 
efflorescenze  inoculate  negli  animali  abbiano  prodotto  fenomeni  tossici. 

Prescindendo  ad  ogni  modp  da  questo  fatto,  ho  voluto  paragonare 
i  caratteri  della  streptotrix  da  me  studiata  con  quelli  indicati  per  al- 
cune streptotricee  albe  dal  Biagi  (1),  dacché  essi  risultavano  ricavati 
secondo  lo  stesso  indirizzo  di  studio  cioè  per  la  Zopfii,  per  Yalba  di 
Berestenew,  per  Yalba  II,  per  la  Queenslandy  per  la  Madwnye,  Trovai 
cosi  che  tutt'al  più  essa  poteva  avere  una  certa  relazione  con  YAdyno- 
mices  aUms  di  Berestenew  isolato  dai  prodotti  patologici  provenienti 
dalla  seziono  di  una  inferma  affetta  da  actinomicosi  polmonare  con 
tipo  cavitario  ed  infiltrante,  nonché  da  focolai  multiph  al  cervello  ed 
alla  cute  della  stessa  natura. 

Mancavano  però  nella  streptotricea  da  me  studiata,  alcuni  dei  carat- 
teri della  Streptothrix  di  Berestenew.  Per  citarne  uno  che  mi  pare  molto 
importante,  non  ho  mai  osservato  nelle  colture  in  brodo  filamenti  con 
«  ramificazioni  laterali  o  terminali  nettamente  a  forma  ovoide  »  ri- 
cordanti in  tutto  e  per  tutto  la  forma  di  clave  e  ciò  nonostante  che  i 


(1)  Loco  citato. 
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cespugli  actinomìcotici  ritrovati  nel  tumore  fossero  ricchissimi  di  forme 
davate. 

Servendomi  poi  della  prova  sierodiagnostica  ho  voluto  vedere  se 
vi  erano  delle  relazioni  tra  la  Streptothrix  da  me  studiata  e  VaUba  che 
comunemente  si  isola  dall'aria  e  che  risponde  ai  caratteri  dapprima 
indicati  dal  Forster  e  studiati  dal  Oasperìni  (1)  e  dal  Rosai  Doria  (2) 
nonché  con  VActynomices  bovÌ8. 

Cercai  perciò  per  rendere  possibile  la  prova  di  ottenere  delle  colture 
omogenee,  la  forma  caratteristica  a  cespugUo  deìVactynomtces  non  essendo 
adatta  allo  scopo. 

Tentai  di  omogeneizzare  le  brodoculture  col  metodo  dello  sbattimento 
indicato  dall*Arloing  per  ottenere  intorbidate  le  colture  in  brodo  del  ba- 
cillo della  tubercolosi. 

Ad  analogo  procedimento  era  ricorso  il  Biagi  per  ottenere  le  colture 
intorbidate  delle  varie  stf eptotricee  da  lui  studiate.  Essendomi  però  stato 
impossibile  ridurre  con  lo  stesso  procedimento  omogenee  le  colture  della 
Streptothrix  per  quanto  seguissi  in  tutti  i  dettagli  la  tecnica  dell' Arloing, 
pensai  di  faro  la  prova  sierodiagnostica  sui  conidl. 

A  tcd  uopo  raschiai  mediante  una  robusta  ansa  di  platino,  appena 
inumidita  in  brodo  sterile,  una  certa  quantità  della  superfìcie  polverosa 
di  colture  vecchie  su  agar,  e  la  emulsionai  in  brodo  sterile  per  un  tempo 
più  o  meno  lungo,  sino  a  che  esaminando  gli  strati  superiori  del  liquido 
trovai  all'esame  microscopico  i  conidt  iu  massima  bene  separati  l'uno 
dall'altro.  Su  queste  emidsioni  di  conid/,  feci  agire  allora  il  siero  di  cani 
inoculati  ripetutamente  con  una  streptoirix  alba  isolata  da  un'acqua  e  con 
due  actinomycea  bovis,  nei  rapporti  di  1  di  siero  a  25.  50,  100,  250  del- 
l'emulsione. 

La  prova  è  stata  fatta  tanto  in  gocce  pendenti  quanto  in  piccoli  tubi 
i  quali  venivano  posti  in  termostato  a  37^  ed  osservati  a  intervalli  di 
tempo  da  I  a  12  ore.  Naturalmente  si  fecero  i  debiti  controlli  con  siero 
di  cane  sano. 

Dalla  prova  macroscopica  potei  ricavare  dei  dati  poco  utili:  nei 
rapporti  bassi  1 :  25  —  1 :  50  in  quasi  tutti  i  tubi  si  ebbe  un  deposito 
copickBO  di  conidì.  Dalla  prova  microscopica  risultò  che  dopo  6  ore 
si  andavano  formando  ammassi  i  quali  divenivano  più  o  meno  nu- 
merosi nelle  prove  col  siero  del  cane  inoculato  con  la  Streptothrix 
alba;  il  fenomeno  però  si  iniziava  già  dopo  un'ora  con  la  cessa- 
zione   del  movimento  browniano  dei  conidi. 

Nonostante  questi  risultati  non  ho  però  creduto  possibile  identi- 
ficare la  streptotricea  da  me  studiata  con  quella  con  cui  fu  inoculato 


(1)  Loco  citato. 

(2)  Alcune  specie  di  streptotrix  trovate  nelVaria.  Questi  Annali,  1892. 
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il  cane.  Ricorderò  del  resto  che  anche  il  Biagi  col  siero  di  ammali 
inoculati  con  la  Streptothrix  di  Berestenew  agglutinava  anche  un'altra 
Streplothrix  alba  isolata  da  un'acqua,  la  quale  era  indubbiamente  diffe- 
rente da  quella  di  Berestenew. 

Ho  anche  voluto  vedere  se  la  Streptothrix  da  me  studiata  potesse 
aver  rapporti  con  quella  di  recente  descritta  dal  De  Bemardinis  (1)  e 
che  l'A.  trovò  capace  di  produrre  ulcere  corneali.  L'ho  quindi  inoculata 
nei  conigh  in  tasche  endocorneali  fatte  secondo  il  metodo  per  le  ino- 
culazioni vaccim'che.  Nei  punti  inoculati  dopo  48  ore  si  sono  notati 
ispessimenti  bianchi-opachi  perfettamente  delimitati  nella  cornea  cir- 
costante rimasta  del  tutto  limpida  e  trasparente. 

Estirpati  ad  ogni  modo  gU  occhi  degli  animali  inoculati,  e  Eatte 
sezioni  delle  cornee  fissate  in  subHmato  e  colorate  part«  con  ematos- 
silina  e  parte  con  il  metodo  di  Weigert,  trovai  nei  punti  innestati  Io 
strato  epiteliale  distaccato  dal  sottostante  connettivo,  senza  che  né 
questo,  né  quello  mostrassero  alcuna  nota  istopatologica  degna  di  ri- 
lievo: la  cavità  formatasi  dal  distacco  dei  due  strati  della  cornea  era 
parzialmente  riempita  di  elementi  rotondeggianti,  parte  dei  quali  pren- 
devano il  Gram  e  parte  no  :  essi  potevano  riportarsi  ai  conìdii  della 
Streptothrix  che  era  stata  inoculata  (fig.  4*). 


-y 
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Pi<?.  4. 


Stando  cosi  le  cose  non  rimaneva  che  vedere  se  ]b,  Streptothrix  da 
me  isolata  potesse  trovar  posto  tra  quelle  di  recente  studiate  dal  San- 
felice  (2).  Questi  infatti,  avendo  avuto  l'opportunità  di  isolare  dall'aria 
parecchie  streptotricee,  le  ha  riunite  in  diversi  gruppi,  il  primo  dei  quali 
è  rappresentato  dalla  Streptothrix  alba  o  Actynomices  aìbua. 


(1)  Ulcera  corneale  da  streptotrix.  Questi  Annali,  1904. 

(2)  Tubercolosi  e  paeudotubercolosit  Rif.  med.,  anno  XX,  n.  22. 
Ueber  die  pathogene  Wirkung  einiger  Streptotrix-Arten.  Centr.  f.  -Bakt., 
I  Abth.  Orig.,   1904. 
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I  oaratterì  colturali  generali  di  questua  forma  sono  in  realtà  quelli 
stessi  ohe  presenta  la  Streptothrix  da  me  studiata;  però  in  realtà  questa 
non  poteva  paragonarsi  che  a  quella  varietà  alba  che  il  Sanfehce  isolò 
da  un  nodulo  actinomicotico  della  lingua  di  un  bue,  dacché,  solo 
questa  tra  le  albe  mostrò  di  mantenere  come  la  mia  il  colorito  bianco 
nei  trapianti  successivi  sulle  patate. 

Dal  punto  di  vista  dell'azione  patogena,  poi,  dalle  due  streptotricee 
albe  del  Sanfelice  dimostratesi  patogene  l'una  verso  i  conigli,  l'altra 
verso  questi  animali  e  le  cavie,  era  facile  differenziare  la  mia  Streptothrix. 

Basti  dire  che  Vaìba  II  produrrebbe  lesioni  pseudo-tubercolari  nei 
polmoni  e  nei  reni  con  presenza  di  batteri  acidoresistenti,  e  che  Valba  I 
uccide  gU  animali  inoculati  in  vena,  con  una  affezione  nodulare,  miliare, 
negli  organi. 


Conclusùmi, 

Le  presenti  ricerche  mi  hanno  quindi  condotto  alle  seguenti  con- 
clusioni: 

1.  Vi  è  una  streptotricea  del  gruppo  delle  albe  che  si  trova  in 
certi  granulomi  dei  polli  dove  produce  il  tipico  cespiigUo  actinomico- 
tico e  da  dove  è  isolabile  sotto  una  forma  di  ima  batteriacea  tipica  :  solo 
con    l'invecchiare  delle  colture,  assume  i  caratteri  di  una  Streptothrix. 

2.  Mentre  i  prodotti  solubili  ricavati  da  colture  in  brodo  sono 
del  tutto  atossici  e  gU  estratti  etereoalcoolici,  nucleoproteidici,  nudei- 
nici,  non  hanno  alcuna  azione  specifica,  quelli  delle  colture  sporificate 
sviluppatesi  su  patate  e  su  carote  si  mostrano  dotati  di  azione  tos- 
sica verso  i  conigli,  le  cavie,  i  cani  e  i  topi,  qualunque  sia  la  via  che 
si    scegUe  per  l'inoculazione. 

3.  Si  può  dimostrare  che  la  sostanza  tossica  si  forma  soltanto 
nelle  colture  sporificate  e  che  si  contiene  nelle  spore. 

4.  Per  il  suo  diportamento  in  rapporto  alla  solubilità  nell'acqua, 
nell'alcool,  nell'etere  e  per  la  reazione  che  dà  col  cloruro  ferrico  par- 
rebbe esser  una  sostanza  fenolica:  in  ogni  caso  non  è  identica  a  quella 
che  è  stata  messa  in  evidenza  nel  penicillo  glauco  del  mais  peUa- 
grogeno. 

6.  Non  è  possibile  identificare  questa  streptotricea  con  alcuna 
delle  albe  note  :  potrebbe  per  alcuni  caratteri  colturali  avvicinarsi  o 
a,ìrActinomyce8  alìma  I  di  Berestenew  descrìtto  dal  Biagi,  come  po- 
trebbe per  il  modo  di  diportarsi  di  fronte  alla  prova  siero-diagnostica 
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avvicinarsi  alla  comune  Streptothrix  alba;  attesa  però  la  proprietà  che 
ha  di  produrre  una  sostanza  tossica  nelle  spore,  proprietà  che  non  è 
stata  finora  trovata  in  alcuna  streptotricea,  conviene  ritenerla  diffe- 
rente da  tutte  le  streptotricee  finora  conosciute. 

Denomino  quindi  il  germe  da  me  studiato  Streptothrix  alba  t»r.  tos- 
sica o  Actynomyces  albus  var.  tossica. 

Cagliari,    14  giugno  1905. 


Istituto  d'Iqibne  dblla  B.  IlNivaRSiTl  di  Padova 


Sulla  possibili^  e  frequenza  d'infezione  per  mezzo  delle  mani  dei  tubercolos  i 


Ricerche  sperimentali  del  dott.  ALBERTO  GRA.ZIANI,  aiuto. 

E'  noto  come  la  cute  del  corpo  umano  e  per  i  suoi  rapporti  col 
mondo  estemo  e  per  la  sua  costituzione  anatomica  ed  istologica  si 
presenta  necessariamente  assai  ricca  di  germi,  e  ciò  specialmente  in 
quelle  partì  che,  per  la  loro  conformazione,  sono  facili  ricettacoli  al 
raccogliersi  dei  detrìti'di  essa,  e  sono  inoltre  meno  accessibili  alla  pulizia. 

Infatti,  i  molteplici  studi  sui  microrganismi  della  pelle  hanno 
condotto  a  concludere  che  cussai  ricca  e  svariata  ne  è  la  flora  batte- 
rica e  che  a  ciò  contribuisce  non  solo  il  depositarsi  dei  germi  sopra 
di  essa,  ma  il  loro  moltiplicarvisi,  in  quanto  che  nei  prodotti  della 
desquamazione  cutanea  ed  in  talune  secrezioni,  essi  trovano  un  ec- 
cellente substrato  di  coltura. 

Il  Bizzozero.  studiando  di  preferenza  i  microrganismi  del  capo,  dei 
piedi  e  della  superfìcie  interna  delle  coecie,  aveva  notato  ohe  essi  ab- 
bondano là  dove  c*è  sevo  e  sudore,  e  che  essi  si  trovano  nell'interno  delle 
cellule  epidermiche. 

Il  Bordoni  Uffreduzzi,  esaminando  le  parti  pelose  e  la  faccia  intema 
e  superiore  della  coscia  e  gli  spazi  interdigitali  dei  piedi,  rinvenne  una 
grande  quantità  di  germi  saprogeni;  e  dopo  di  lui  il  Maggiora,  studiando  i 
microfiti  della  pelle  umana  e  specialmente  del  piede,  concludeva  che 
sulla  pelle  umana  albergano  costantemente  microrganismi  che  si  possono 
isolare  anche  dal  suolo  e  dall'aria  atmosferica. 

I  successivi  lavori  del  Preindesberger,  del  Nikolscki,  del  Wigura»  del 
Markoff,  del  Remlinger,  non  fecero  che  confermeire  le  precedenti  ricerche, 
portando  però  un  largo  contributo  alla  conoscenza  delle  diverse  specie 
dei  saprofiti  che  sulla  cuta  umana  si  possono  rinvenire,  conoscenza  che 
prese  ancor  un  maggior  sviluppo  quando  cominciarono  a  sorgere  i  nume- 
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rosi  e  diversi  metodi  di  disinfezione  delle  mani  in  chirurgia;  così  che  i 
diversi  esperimentatori  erano  costretti,  negli  studi  di  controllo,  a  ricerche, 
per  lo  meno  qnantitativamente,  assai  esatte. 

Però  se  lo  studio  dei  saprofiti  della  pelle  può  dirsi  oggidì  com- 
piato,  non  altrettanto  lo  è  per  i  germi  patogeni,  mentre  sarebbe  ben 
interessante  il  conoscere  se  sulla  nostra  cute  ne  esistano  e  che  av- 
venga di  essi. 

Infatti,  dati  i  rapporti  diretti  ed  indiretti  che  la  cute  del  nostro 
corpo  e  specialmente  le  parti  scoperte  di  essa  hanno  e  tra  di  loro  e 
col  mondo  estemo,  è  ovvio  pensare  che  la  presenza  di  germi  patog^ 
sulla  cute  di  un  individuo  costituisca  un  continuo  pericolo  per  chi  più 
o  meno  direttamente  venga  in  rapporto  con  esso. 

Il  BontrH>ger,  considerando  la  mano  nei  rapporti  igienici,  diceva:  «Ogni 
stretta  di  mano,  ogni  scrittura,  ogni  lavoro,  il  mettere  o  levare  i  guanti, 
il  toccare  un  vestito  od  un  corpo  qualsiasi,  il  cibo  o  le  bevande,  infine 
ogni  mossa  della  mano  significa  uno  scambio  di  batteri  »;  e  maggiormente 
la  presenza  di  germi  patogeni  sulla  pelle  diventa  pericolosa,,  per  la  ricono- 
sciuta difficoltà  di  disinfezione  che,  data  la  sua  struttura  istologica, 
essa  presenta;  poiché  gli  sbocchi  delle  ghiandole  sebacee  e  sudoripare 
servono  di  entrata  ai  germi,  che  penetrano  poi  nell'interno  delle  cellule, 
dove  naturalmente  i  mezzi  di  disinfezione  non  possono  raggiungerli. 

Di  qnesta  difficoltà  è  prova  il  grandissimo  numero  di  mezzi  prò* 
posti,  dei  quali  nessimo  può  dirsi  raggiunga  sempre  ed  in  modo  asso- 
luto lo  scopo. 

Infatti,  Fiìrbrìnger,  Mikuliez,  Doderlein,  Paul  e  Sarvey,  Reinike, 
Engels,  Tamier  e  moltissimi  altri,  vennero  alla  conclusione,  che  ben 
raramente  si  può  raggiungere  una  completa  disinfezione  della  cute 
non  ostante  l'impiego  dei  mezzi  più  energici,  e  che  qualora  pure  fosse 
stata  ottenuta,  essa  dura  ben  poco  tempo,  perchè  facilmente  si  ren- 
dono superficiali  i  germi  che  si  trovavano  negli  strati  profondi  della 
cute. 

Ciò  è  assai  importante,  poiché  nella  pratica  della  vita  anche  le 
persone  più  pulite  non  ricorrono  ordinariamente  che  a  semplici  sapo- 
nate e  successive  abluzioni,  in  modo  che,  se  sulla  loro  pelle  esistevaiK) 
dei  germi  patogeni,  questi  sono  soltanto  in  parte  allontanati  o  di- 
strutti. 

La  ricerca  di  tali  germi  costituendo  un*  argomento  cosà  importante 
doveva  necessariamente  attrarre  l'attenzione  degli  studiosi;  infatti  il 
Bockhart  trovava  lo  stafilococco  piogeno  aureo  in  persone  affètte  da 
sioosi  parassitaria  ed  impetigo;  in  Seguito  Nikolski  e  Markoff  trovavano 
spesso  i  comimi  piogeni,  non  mai  però    il   bacillo  di   Eberth  e  di  Koch; 


—  711  — 

Wigura,  stvidiando  le  mani  di  10  informieri  del  riparto  erisipelatosi,  trovò 
Io  Btreptococco  di  Fehleìsen  una  volta  soltanto;  nelle  mani  di  9  infermieri 
del  riparto  tifosi  trovò  6  volte  il  ÌMcillum  colù  e  1  volta  il  bacillo  del 
tifo,  e  su  6  flemmonosi  trovò  4  volte  dei  piogeni. 

Il  Bricter,  che  si  occupò  anch'esso  specialmente  dei  germi  deUe  mani» 
trovò  il  gonococco  in  quelle  dei  blenerragioi,  e  il  bacillo  di  Loeffler  in 
quelle  dei  difterici. 

Come  risulta  dalle  ricerche  fin  qui  riferite,  la  presenza  dei  germi 
patogeni  sulla  pelle  umana  e  specialmente  sulle  mani,  in  casi  speciali, 
può  dirsi  quindi  esser  messa  fuori  dubbio;  siccome  però  secondo  quanto 
molti  ammettono  per  impiegare  la  relativa  rarità  delle  infezioni  delle 
ferite,  e  se^sondo  quanto  fu  provato  sperimentalmente  dal  Binaghi,  la 
cute  umana  presenta  un  certo  potere  di  distruzione  o  per  lo  meno  di 
attenuazione  dei  germi,  cosi  sarebbe  interessante  sapere  se  i  germi 
patogeni  che  arrivano  sulla  superficie  del  corpo  umano,  conservano  o 
no^  per  quanto  tempo  ed  in  quali  condizioni  la  loro  virulenza.  Inoltre, 
dato  che  la  presenza  di  tali  germi  sulla  cute  costituisce  un  pericolo 
per  l'individuo  che  li  porta,  essendo  ormai  sperimentalmente  dimo- 
strato da  Manfredi,  Simoncini,  Machnoff  ed  altri  che  i  microorganismi 
possono  attraversare  la  cute  sana,  tanto  che  il  Wild  potè  afiFermàre 
che  tutti  i  casi  di  tubercolosi  cutanea  sono  dovuti  ad  inoculazioni  lo-  * 
cali;  tale  presenza  però  costituisce  un  continuo  perìcolo  anche  per  chi 
con  l'individuo  infetto  viene  in  diretto  o  mediato  contatto.  Tale  pe- 
ricolo venne  studiato  per  molti  mezzi  indiretti  di  contagio,  non  mai 
però,  che  io  mi  sappia,  venne  sperimentalmente  dimostrata  la  possi- 
bilità di  infezione  per  mezzo  del  diretto  contatto  tra  mano  e  mano. 
Si  comprende  facilmente  quale  importanza  abbia  questa  cognizione 
nella  profilassi  delle  malattie  infettive;  prima  tra  queste  la  tubercolosi 
e  per  la  sua  diffusione,  e  per  la  lunga  durata  della  malattia,  e  per 
il  fatto  che  coloro  che  ne  sono  affetti  mantengono  i  loro  rapporti  so- 
ciali per  molto  tempo  dopo  il  manifestarsi  dei  primi  sintomi,  al  con- 
trario di  quanto  avviene  per  gli  ammalati  di  altre  infezioni,  i  quali 
vengono  generalmente  più  o  meno  presto  e  rigorosamente  isolati;  perchè 
spesso,  per  ragioni  di  galateo,  si  suole  portare  la  mano  innanzi  alla 
bocca  allorché  si  tossisce;  ed  infine  perchè  il  bacillo  tubercolare  è  tra 
i  germi  patogeni  uno  dei  più  resistenti  agli  agenti  naturali  di  disin- 
fezione, come  la  luce  e  l'essiccamento. 

Fin  dal  1888  il  Di  Mattei  aveva  posto  in  evidenza,  anche   mercè    la 
prova  dell'inoculazione    negli    animali,  che  il  bacillo    tubercolare   si  può 
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trovare  nel  sudore  dei  tisici,  ed  avendo  sperimentalniente  dimostrato  che 
esso  non  proveniva  dalle  ghiandole  sudoripare,  concludeva  che  vi  era  ca- 
pitato o  con  le  particelle  di  espettorato  che  nella  tosse  di  detti  ammalati 
spesso  ricadono  sul  loro  petto,  o  per  il  fatto  che  col  medesimo  fazzoletto 
con  il  quale  si  puliscono  la  bocca  o  nel  quale  sputano,  si  asciugano  poi 
il  sudore  distendendo  cosi  sulla  loro  cute  un  materiale  infettivo.  In  se- 
guito egli  stesso  ricercò  con  esito  positivo  il  bacillo  specifico  nei  bafi&, 
negli  oggetti  comuni  d'uso»  e  nel  sudiciume  delle  unghie  dei  tisici.  Però 
a  queste  ultime  ricerche,  quantunque,  anche  per  ulteriori  conferme  di 
altri  autori,  sieno  attendibili,  si  potrebbe  per  le  odierne  conoscenze 
dei  beu3illi  acidofili,  fare  il  carico  di  manccffe  della  controprova  conaistaate 
nella  inoculazione  sperimentale  negli  animali. 

Più  tardi  il  Nikolski»  il  Markoff,  il  Binaghi,  in  analoghe  ricerche  non 
rinvennero  il  bacillo  di  Koch  sulla  pelle  e  specialmente  sulle  mani  di 
tubercolosi,  mentre  invece  il  Wigura,  il  Brict«r  ed  il  Baldfvin  giun^vano 
a  risultati  opposti. 

Per  queste  contraddizioni  e  per  il  fatto  che  non  tutte  le  ricerche 
furono  eseguite  con  tecnica  rigorosa,  o  per  esser  state  limitate  ad  An 
troppo  ristretto  numero  di  soggetti,  o  per  essere  state  condotte  con 
criteri  troppo  unilaterali,  tale  studio  non  poteva  ritenersi  esaurito  ; 
onde  di  buon  grado  accettai  il  consiglio  datomi  dal  mio  maestro, 
prof.  A.  Serafini,  di  estendere  le  ricerche  alle  mani  di  parecchi  soggetti 
tubercolosi,  proponendomi  specialmente  di  studiare  con  quale  frequenza 
vi  si  rinviene  il  bacillo  di  Koch;  se  esso  vi  conserva  le  sua  virulenza, 
*  e  specialmente  se  esso  può  trasmettersi  con  facilità  da  individuo  ad 
individuo,  mediante  la  semplice  stretta  di  mano. 

La  prima  parte  delle  mie  ricerche  ebbe  quindi  lo  scopo  di  assi- 
curarmi, mediante  l'esame  diretto  e  l'inoculazione  negli  animali,  della 
presenza  e  virulenza  del  bacillo  di  Koch  nel  materiale  proveniente 
dalle  mani  di  individui  tubercolosi. 

Avendo  avuto  per  gentile  consenso  del  primario  dott.  D'Ancona, 
la  possibilità  di  studiare  gli  ammalati  del  rijMirto  tubercolosi  del  civico 
ospedale  di  Padova,  prescelsi  tra  essi  quelli  che,  trovandosi  nelle  mi- 
gliori condizioni,  si  alzavano  tutti  i  giorni  da  letto,  e  ciò  alio  scopo 
di  avvicinarmi  il  più  possibile  alle  condizioni  degli  ammalati  che  vivono 
in  società. 

La  tecnica  da  me  seguita  in  questa  prima  serie  di  esperienze  fu  la 
seguente.  Dopo  essermi  accertato  medisuite  esame  microscopico  che  l'espet- 
torato del  soggetto  da  me  prescelto  conteneva  bacilli  tubercoleuri»  con 
circa  150  ce.  di  acqua  sterilizzata  facevo  accuratamente  lavare    le    mani 


—  713  — 

deirammalato  entro  ad  una  scatola  di  Koch  sterilizzata  pur  essa,  mentre 
un  servente  vi  teneva  sopra  il  coperchio,  affine  di  evitare  che  nel  parlare  o 
tossire  goccioline  di  saliva  contenenti  i  bacilli,  venendo  direttamente  dal- 
Tindividuo  in  esame,  potessero  alterare  i  risultati  dell'esperienza.  L*acqua 
di  lavaggio  cosi  raccolta,  veniva  portata  nei  laboratori  di  questo  Istituto  e 
quivi  passata  in  4  provette  e  centrifugata.  Nel  fondo  della  provetta  si  rac- 
coglieva un  materiale  bianchiccio,  composto  in  gran  parte  di  detriti  epi- 
teliali. Con  una  grossa  ansa  di  platino  raccoglievo  questo  materiale  e  lo 
inoculavo  nel  connettivo  sottocutaneo  della  faccia  interna  della  coscia  si- 
nistra di  due  cavie,  dopo  averne  prelevato  una  piccola  quantità  per  Te- 
sarne microscopico  diretto. 

Quando  gli  animali  inoculati,  venendo  spontaneamente  a  morte,  op- 
pure uccisi,  presentavano  qualche  le8ion^  sospetta,  mi  assicuravo  della 
natura  di  questa  con  preparati  microscopici  a  secco  per  schiacciamento, 
e  dei  tessuti  inclusi  in  paraffina  e  sezionati  al  microtomo,  e  spesso  nei  casi 
dubbi  con  nuove  inoculazioni  in  altri  animali. 

Esaminai  dapprima  in  tal  modo  otto  soggetti,  di  cui  quattro  ma- 
schi e  quattro  femmine  ;  e  nella  tabella  I  (v.  in  fine)  sonò  chiaramente 
esposti  i  risultati  di  questa  prima  ricerca. 

Degli  otto  primi  individui  da  me  esaminati,  quattro  adimque  pre- 
sentavano il  bacillo  tubercolare  sulle  loro  mani  ;  la  sua  presenza  venne 
rivelata  in  tre  di  essi  anche  dal  semplice  esame  microscopico  diretto 
e  fu  confermata  dalla  inoculazione  negli  animali,  mentre  nel  quarto 
quest'ultimo  mezzo  soltanto  diede  indizio  della  presenza  del  bacillo  di 
Koch. 

In  tutti  quattro  i  casi  questo  era  virulento  tanto  che  potè  ripro- 
durre la  malattia  nelle  cavie  e  causarne  la  morte. 

A  questa  prima  ricerca  si  poteva  muovere  l'obbiezione  che  i  sog- 
getti da  me  prescelti  potevano  non  essere  nelle  condizioni  di  pulizia, 
in  cui  si  trovano  di  solito  gli  ammalati  che  vivono  in  società  ;  e  che 
d'altra  parte,  data  la  facilità  d'infettarsi  dell'individuo  tubercoloso,  per 
il  fatto  di  avere  in  se  stesso  la  sorgente  infettiva,  ammesso  pure  che 
im  potere  battericida  deUa  cute  esista,  i  germi  che  avevano  cagionata 
la  morte  deUe  cavie  potevano  essere  gli  ultimi  arrivati  e  non  avere 
ancora  risentita  l'azione  della  cute. 

Perciò  scelti  altri  quattro  soggetti  dello  stesso  ospitale,  ed  accer- 
tatomi al  solito  che  il  loro  espettorato  conteneva  i  baciUi  di  Koch, 
feci  lavare  ad  essi  le  mani  in  mia  presenza  con  acqua  e  sapone,  come 
sì  usa  per  la  comune  pulizia,  dopo  di  che  li  feci  custodire  per  3  ore, 
affinchè  o  portando  le  mani  alla  bocca  o   toccando   i   fazzoletti   od  i 
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vestiti  propri  o  gli  altrui,  od  airi  oggetti  contaminati  da  g^rmi,  non 
avessero  ad  infettarsi  nuovamente.  Dopo  di  ciò,  con  la  tecnica  prece- 
dentemente esposta  riguardo  alla  prima  ricerca,  passai  alla  raccolta  del 
materiale  dalle  loro  mani  e  alla  inoculazione  negli  animali.  Insultati 
sono  esposti,  in  fine,  nella  tabella  II. 

Come  si  vede,  in  questo  caso,  tre  sui  quattro  individui  esaminati, 
non  ostante  si  fossero  fatte  lavar  loro  le  mani  e  si  fosse  tolta  la  possibilità 
di  infettarsi  successivamente,  presentavano  sulle  loro  mani,  virulento, 
il  germe  della  tubercolosi. 


Ancora  però  mi  si  poteva  far  carico  che  tutti  i  soggetti  in  esame 
erano  stati  presi  fra  i  degenti  di  un  riparto  tubercolosi,  fuori  quindi  della 
vita  sociale,  in  uno  stadio  avanzato  della  malattia,  in  un  ambiente 
dove  erano  raccolte  molteplici  sorgenti  di  infezioni. 

Volli  perciò  portare  le  mie  ricerche  sopra  individui  che  fossero 
nella  vita  comune,  in  seno  alle  loro  famiglie  ;  e  potei  farlo  mercè  il  gen- 
tile aiuto  del  dott.  Randi,  medico  capo  del  Municipio  di  Padova,  il 
quale  mise  anche  a  mia  disposizione  una  persona  pratica  perchè  mi 
accompagnasse  a  domicilio  dei  tubercolsi  poveri  sussidiati  dal  Comune. 

Dovetti  però  limitare  le  mie  ricerche  soltanto  a  sei  persone  non 
ostante  ne  abbia  visitate  una  quarantina,  per  il  fatto  che  esse  o  erano 
assenti,  o  erano  degenti  a  letto,  il  che  riproduceva  presso  a  poco  il 
caso  dei  degenti  all'ospitale,  o  erano  attente  ad  occupazioni  che  per 
il  loro  stesso  genere  non  permettevano  le  mie  ricerche,  come  ad  esem- 
pio  quella  del  bucato,  o  finalmente  non  tossivano  e  non  espettoravano, 
in  modo  che  alla  diagnosi  mancava  a  me  il  controllo  del  loro  escreato. 
La  tecnica  seguita  fu  sempre  la  medesima  e,  in  fine,  nella  tabella  III 
compendio  questa  nuova  ricerca. 

Quattro  volte  su  sei  era  adunque  presente  e  virulento  il  bacillo 
tubercolare  sulle  mani  degh  individui  da  me  esaminati,  che  pur  vive- 
vano nel  seno  delle  loro  famiglie. 


Dopo  tale  risultato  ritenni  completa  la  prima  serie  di  ricerche 
relative  alla  presenza  e  alla  virulenza  del  germe,  e  passai  a  studiare 
se  esso  potesse  trasmettersi  da  uomo  a  uomo,  mediante  la  semplice 
stretta  di  mano. 
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A  tale  scopo,  recatomi  att'oipedale,  dopo  essenni  al  solitcr  assiòurato 
che  lo  sputo  conteneva  i  bacilli  di  Kooh,  davo  la  mia  mano  accurata- 
mente lavata,  disinfettata  e  risciacquata,  al  soggetto,  prescelto,  nel  modo 
e  per  il  tempo  di  una  comune  stretta  di  mano.  Dopo  di  ciò,  sempre  con 
la  tecnica  innanzi  descritta,  facevo  la  ricerca  del  bacillo  tubercolare 
nella  nùa  mano. 

Esaminai  cosi  sei  soggetti  col  risultato  che  riassumo,  in  fine,  nella 
tabella  IV. 

Come  si  vede,  dopo  aver  stretta  la  mano  a  sei  individui  tuber- 
colosi, due  volte  soltanto  potrei  accertare  la  presenza  del  bacillo  tu- 
bercolare sulla  mia  mano,  che  a  tale  stretta  aveva  servito. 

Feci  due  nuove  prove  dando  ogni  volta  successivamente  la  mano 
a  tutti  i  degenti  del  riparto,  una  dozzina  circa,  e  ricercando  alla  fine 
della  esperienza  su  di  essa  il  bacillo  di  Koch,  nel  solito  modo.  Tutte 
due  queste  ricerche  mi  diedero,  come  si  rileva,  in  fine,  dalla  tabella  V, 
risultati  positivi. 


Complessivamente,  adunque,  furono  24  soggetti  tubercolotici  da 
me  esaminati,  e  sulle  mani  di  13  di  essi  rinvenni  direttamente  "o  indi- 
rettamente il  bacillo  dì  Koch. 

Dalle  mie  ricerche  posso  dunque  concludere: 

1^  Il  bacillo  di  Koch  si  trova  frequentemente   sulle  mani  degli 
ammalati  di  tubercolosi  polmonare,  i  quali  espettorano. 

29  Quando  vi  si  rinviene,  esso  può  essere  vivo  e  virulento. 
3^  Il    bacillo   tubercolare   può   con   frequenza   e  facilità  essere 
trasmesso  dall'uomo  malato   al  sano,    mediante  la  semplice  stretta  di 
mano. 

Da  ciò  appare  chiaro  come  per  quell'intimo  e  spesso  prolungato 
contatto  di  due  mani,  che  si  avvera  nella  costumanza  sociale  della 
stretta  di  esse,  possano  diffondersi  i  microrganismi  patogeni  in  genere 
e  queUi  della  tubercolosi  in  ispecie.  La  qualcosa  dovrebbe  accrescere 
quel  senso  di  ripugnanza  e  schifo  che  spesso  vien  destato  da  una 
mano  sudata  e  viscida.  Ed  è  da  far  voti  che  perciò,  come  già  va 
sempre  più  combattuto  e  cessando  l'uso  convenzionale  del  bacio  che 
non  sia  irresistibile  bisogno  d'una  espressione  di  intimi  e  sinceri  af- 
fetti, cosi  venga  combattuta  e  scompaia  anche  la  inutile  e  di  frequente 
non  sincera  costumanza  sociale  della  stretta  di  mano,  che  oltre  all'in- 
fezione spesso  maschera  un  odio  compresso» 
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E  l'igiene  deve  sperare  d'avere  in  ciò  coadiutrice  quella  moda, 
dalla  quale,  se  bene  guidata,  potrebbero  derivare  alla  salute  dell'uomo 
tanti  vantaggi  guanti  danni  invece  spesso  gliene  vengono,  come,  per 
esempio,  a  causa  di  irrazionali  forme  di  vestiti,  di  cattiva  distribu- 
zione degli  ambienti  della  casa  e  di  quell'arredamento  di  essi  che 
spesso  serve  a  togliervi  il  beneficio  della  luce  e  a  conservarvi  accumuli 
di  polvere  e  microrganismi  pericolosi. 
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